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最終講義
サッカロビン ・デビドロゲナーゼ
の
想いで
藤 岡 基 二
富山医科薬科大学生化学 第2教室
サッ カ ロビン ・デヒドロゲナーゼ
サッカロビン ・デヒドロゲナーゼは還元型ピリジ
ンヌクレオチド（晴乳動物ではNADPH， 酵母など
ではNADH） 存在下にリジンとαーケトグルタル酸
を還元的に縮合し， サッカロビンを生成する酵素で
ある （式1 ）。
リジン＋αーケトグルタル酸＋NAD(P)H + H ＋ 手
サッカロビン＋ H20+ NAD(P)+ (1) 
リジンはタンパク質の構成アミノ酸の一つであり，
タンパク質の構造の維持や機能の発現に重要な役割
を果たしていることが多い。 日甫乳動物ではりジンは
必須アミノ酸の一つで， 生体内で合成きれないが，
分解は受けて， 最終的にアセチル CoAに代謝され
る。 サッカロビン ・デヒドロゲナーゼは晴乳動物の
リジン代謝の最初の反応を触媒する酵素である。 一
方， 酵母など菌類においてはリジン生合成過程の最
終の酵素である。H甫乳動物のサッカロビン ・デヒド
ロゲナーゼは主として肝臓に存在するが， 含量が低
く精製が困難で、あるのに反し， 酵母からは比較的に
簡単に酵素を単離することができた。 このため， 以
下に述べるサッカロビン ・デヒドロゲナーゼの反応
機構の研究は酵母の酵素を用いて行った。 酵母の酵
素は分子量約3.9万の単量体， 塩基性の単純タンパ
ク質である1 ）。
サッ カ ロビン ・デヒドロゲナーゼの
反応速度論的性質
酵素の反応初速度と基質濃度の関係は， Michaelis ­
Men tenの式で表きれることは， よく知られている
が， Michaelis- Men ten式は基質が ーっと考えた場
合のものである。 実際の生体内反応の殆どすべては，
二つ以上のリアクタント （基質および生成物）が関
与する反応で， この場合， すべてのリアクタントを
同時に考慮にいれると， 反応速度式は非常に複雑に
なってくる。 酵素反応の機構はピンポン機構と逐次
機構に区別きれる。 ピンポン機構は， 一つの基質が
酵素に結合して触媒作用をつけ， 基質の一部が酵素
に移され， 残りが生成物として解離し， ついで， 第
二の基質が修飾された酵素に結合， 第ーの基質部分
が移きれて 第二の生成物と， もとの酵素を生じるも
のである。 逐次機構では， すべての基質が酵素活性
中心に結合して， はじめて触媒作用をうけ， 生成物
に変換きれる。 逐次機構には基質の結合に一定の順
序のある定序機構と， いずれの基質も遊離の酵素に
結合し得る ランダム機構がある。 ある酵素反応、がど
のメカニズムに従うかは， 初速度解析， 生成物阻害
実験， ゆきどまり阻害実験などを総合して判定する
ことができる2）。 これらの解析により， サッカロビ
ン ・デヒドロゲナーセ、反応は定序逐次機構に従い，
NADH, aーケトグルタル酸， リジンの順に基質を
結合し， サッカロビン， NAD＋の順に生成物を放出
することが分かった3' 4）。
サッ カ ロビン ・デヒド口ゲナーゼの
活性中心残基
ピリジンヌクレオチド‘依存性脱水素酵素には， 酸
化還元に際して， ニコチンアミド C-4 の pro -R水素を
利用するもの（A面特異的）と pro-S水素を利用する
るもの（ B 面特異的）がある。 サッカロビン ・デヒド
ロゲナーゼをリジン， α ケトグノレタル酸， および
[ 4A-3H]NADH または［ 4B-3H]NADH とインキュベ
唱－
藤 岡 基 二
ート す る と ， pro-R水素が定量的に サ ッ カ ロ ピ ン に
移行 し ， pro-S水素 は 完全 に NAD＋ に 残留 す る こ と
が 分 か っ た 。 ま た ， サ ッ カ ロ ビ ン のプ ロ ト ン N MR
に よ っ て ， NADH の 水 素 は サ ッ カ ロ ビ ン の グル タ
ル酸部分の C-2 に 移 る こ と が証明 さ れ た 5） 。 こ れ ら
の事実 は サ ッ カ ロ ビ ン ・ デ ヒ ド ロ ゲナ ーゼは リ ジ ン
のε アミノ基 と αーケト グ ル タ ル酸 と の 聞 に 生 じ た
シ ッ フ 塩基 （ イ ミ ン ） を NADH の pro-R水素 に よ っ
て 直接に還元す る こ と を 意味す る 。
シ ッ フ 塩基形成 の メ カ ニ ズ ム に 関 し て は二 つ の 可
能性が考 え ら れ る 。 一つはrケト グル タ ル酸が先ず
酵素 の リ ジ ン 残基 のEアーミノ基 と シ ッ フ 塩 基 を 形成
し （ケト グ ル タ ル 酸 は リ ジ ン の 前 に 酵 素 に 結合 す
る ） ， つ い で， 基質 リ ジ ン と の 聞 に シ ッ フ 塩基 の交換
( transimination ） が起 こ る 可能性 で， も う 一つ は 基
質 リ ジ ン と αーケト グル タ ル酸が直接に シ ッ フ 塩基 を
形成す る 可能性 であ る 。 こ れ ら の 可能性 を 検討 す る
た め に ， 酵素， NADH ， αケト グル タ ル酸 を 含む反
応液（ NADH はtケト グルタ ル酸の結合に 必要 で、 あ
る ） に［3H]NaB H 4 を 加 え た と こ ろ 放射能は酵素に
固定 き れず， ま た ， 酵素活性の消失 も 認め ら れ な か
っ た 。 し た が っ て ， 第一 の 可能性 は除外 き れ， 基質
リ ジ ン がαーケト グル タ ル酸 と 酵素表 面上で－ 直接 に シ
ップ塩基 を 作 る こ と が分か っ た 。
シ ッ フ 塩 基形成 に は 酸 ・ 塩基触媒の関与が考 え ら
れ る 。 サ ッ カ ロ ビ ン ・ デ ヒ ド ロ ゲ ナ ーセ守活性 は モ ノ
ヨー ド酢酸 な ど の SH 試薬6）， ジ エ チ ル ピ ロ カ ーボ
ネ イ ト 7 ） ， ピ リ ドキサ ール リ ン 酸8）， ブ タ ン ジ オ ン 9 )
な ど に よ っ て完全 に消失 し た 。 失 活 は そ れぞれ シ ス
テ イ ン 残基， ヒ ス チ ジ ン 残基， リ ジ ン 残基， ア ルギ
ニ ン 残基 の修飾 に よ る も の であ る が， 何れか の 基質
に よ っ て保護 き れ， こ れ ら の 残基が活性 中 心 に 存在
表 1 サ ッ カ ロ ビ ン ・ デ ヒ ド ロ ゲナ ーゼの酸 ・ 塩基触媒
結合／触媒作用 に 関与す る 残基 の
基質 pK 汗二士q三 種類
リ ジ ン 6.3 塩基 His 
8.0 酸 His 
αーケト グ／レ タ ル酸 8.4 酸 Lys 
サ ッ カ ロ ビ ン 6.0 塩基 His 
7.1 塩基 Lys 
2-
す る こ と が示唆 さ れ る 。
サ ッ カ ロ ビ ン ・ デ ヒ ド ロ ゲ ナ ーゼ反応、 のVmax.
NADH に 対す る Kmは pH に よ っ て 大 き く 変化 し な
か っ た が， α ケト グル タ ル酸 お よ び リ ジ ン に 対す
る Km は 大 き く 変 化 し ， VmaxfKーの pH 依存性か ら
α ケト グル タ ル酸お よ び リ ジ ン の 結 合， 触媒作用
に 関与す る アミノ酸残基 の種類 を 推定す る こ と が で
き た 10) （ 表 1 ） 。 こ れ ら の 残 基 は ， い ず れ も 化学修飾
に よ っ て 活性 中 心 に 存在す る こ と が示唆 さ れ た も の
であ り ， サ ッ カ ロ ビ ン ・ デ ヒ ド ロ ゲナーゼの反応機
構 と し て ， 図 1の ス キー ム が考 え られ る 。 す な わ ち ，
プ ロ トン化 し た ヒ ス チ ジ ン 残基 は 基質1） ジ ン の カ ル
ボキ シ ル基 と 相互作用 し ， こ の 基質の結合に 関与す
る 。 ま た ， 酵素の塩基 ク ＊ループ（ヒス チ ジ ン 残基？ ）
がrアミノ 基 の正電荷 を 中 和 す る 。 一方 ， αケト グ
ル タ ル酸 の カ ルボニル酸素 は プ ロ ト ン 化 し た リ ジ ン
残基 と 水素結合 を 作 り ， 基質 リ ジ ン のプ ロ ト ン を 失
っ た Eアミノ 基 のカ ルボニ ー ル炭素へ の求核攻撃 を
容易 に す る （ 1- 2 ）。 生 じ た カ ルボ ニ ルアミ ン か ら
水 を取 り 除 く た め に は ， N の正電荷 を消去す る こ と
が必要で、， シ ス テ イ ン 残 基 の SH 基 が， こ れ に 関与
す る と 考 え る と 都合が よ い （ 3 ） 。 こ の よ う に 生成 し
た シ ッ フ 塩 基 は NADH に よ っ て立体特異的に還元
さ れ， き き に プ ロ ト ン 化 き れ た 塩 基 グループがサ ッ
カ ロ ビ ン に プ ロ ト ン を 与 え て 反応 を 終了す る （ 5 
7 ） 。
お わ り に
以上の サ ツ カ ロ ピ ン ． デ、 ヒ ド ロ ゲ‘ ナ 一セ
カ ニズ、 ム の研究lま1 970年代の 始め頃カ込 ら 1980年代の
半ば に か け て行 っ た も の であ る 。 今， 振 り 返 っ て み
れは 、， この 時代 は酵素化学が最 も 盛ん な 時代
で＼触媒作用 の解析法や タ ンパ ク 質化学の 方
法論 も 確 立 し ， 種々の酵素 に つ い て の理解 も
深 ま り つつ あ っ た 時代 であ る 。 酵素化学者に
と っ て古 き よ き 時代 と い え る か も 知れ な い 。
1980年 の 後半 に は遺伝子組み 換 え の技術が急
速 に 進 歩 し ， こ の技術 は遺伝子のヌ ク レオチ
ド 配列か ら の タ ンパ ク 質一次構造の決定， 組
み換 え 体 タ ン パ ク 質の大量生産， ひ い て は タ
ン パ ク 質中 の特定の アミノ酸残基 の 置 換等 を
サ ッ カ ロ ビ ン ・デ ヒ ド ロ ゲ ナーゼの 想いで
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サ ッ カ ロビ ン ・ デ ヒ ドロゲナ ーゼの 反 応機構
も 酵素 の 立体構造や基質 と の相互作用 が決定 で き て
も ， 最終的 な 触媒機構の解明に は， 従来の酵素化学
の 方法論， と く に分光学的手法や 反 応速 度論的解析
を 駆使す る こ と が必要で、 あ る の は言 う ま で も な い。
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図 1
可能に し ， 酵素化学に新風 を も た ら し た 。 組み換 え
体酵素や 変 異酵素の作成が容易に な っ た 現在， 酵素
の三次構造 を 決定 し， 活性 中 心残基 の触媒作用にお
け る 役割 を 詳細に検討す る こ と が可能に な っ た 。 現
時点 で こ の酵素 の研究 を 続け る と すれば， 遺伝子工
学の手法 を 利用 し て， 構造 と 機能に関す る 理解が一
層深 ま る こ と が期待 さ れ る 。 し か し な が ら ， 幸運に
藤 岡 基 一
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性低補体 血症 を示す 症例， 腎 機能が 低下傾向 を 示す
症例， 家族 性 に腎疾患 の存在が 考え ら れ る 症例，
ら に 本人 あ る い は 家族 の不安が 強 い症例 と 考え て い
る 。 腎生検は 多 く の 情報 を 与 え て く れ るが侵襲 も 強
〈 ， で き れば腎 生検 を施行せ ず に糸球体 病変 を把握
で き れば患 児の苦痛 も 少な い 。 筆 者 は 従来 よ り こ の
目 的 で， 尿 検体 か ら種々 の 情報が得 ら れな いか を 検
討 し て きた 。
き
尿蛋自 分析法 に は セ ル ロ ー ス ア セ テ ー ト 膜電気泳
アヵー ロ ー スゲ ル電気泳動 法， SDS ポ リ アク リ
ルア ミ ドゲ ル電気泳動 法， 高 速液体
ク ロ マ ト グ ラフィ一 法等の方法が あ
るが， 筆 者 は 日 常 診療 で よ り 簡便 で
比較的短 時 間 で結 果 の得 ら れ る セ ル
ロ ー ス ア セ テ ー ト 膜電気泳動 法 を用
い て尿蛋自分析 を施行 し ， 種々 の疾
患 の特徴 を 検討 し ， そ の分析ノマター
ン を 4 型 に 分類 した （ 図 1 ）。
原蛋自分析法
はじめ に
昭和48年 頃 よ り ， 学校保健法で毎年 1 回 の学校検
尿が施行 さ れ る よ う になっ て 以来， 多 く の小 児期腎
疾患が ， 早期発見 き れ る よ う になっ て きた （ 表 1 ）。
また そ の後 の事 後管理が 適切 にな さ れて い る。 小 児
期 の検尿 異常者 の特徴 と し て ， 精 査 の結 果， 体位性
蛋白尿 や無 症候 性血尿 の診 断 の元 に ， ほ とん ど無治
療 に て経過観 察 さ れ る患 児が 大 多数 を し め る 一 方，
糸球体 病変が 強〈 示唆 さ れ， 腎 生検 を含 めた精 査が
必要 とな る患 児 も 少な く な い。 腎 生検の適応 は ， 学
校検尿 で蛋白尿 血尿混 合型 を 示す症例， ス テ ロ イ ド
抵抗 性 ネ フ ロ ーゼ 症候群 や 原 因不 明 の蛋白尿 ， 持続 動 法，
学校検尿 異常 者 の 内訳
入院 （ 1 10例 ） 外来 （ 307例 ）
表 1
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口。
体 位性蛋白尿
両側腎 発育不全
重複腎孟尿管症
腎不垂
異常な し
つdqJ円L
tiTi
ネ フ ロ ーゼ 症候群
両側腎 発育不全
尿 細管機能異常 症
lg A 腎 症
膜性増殖性腎 炎
蛋白尿
(106例 ）
実際に 学校検尿 で蛋白尿 のみ を指
摘 さ れた場合， 種々 の 血液 検査， 画
像 診断 で異常がな い こ と を 確認 した
上 で， 立 位前膏 負荷試験 あ る い は安
静 負荷試験 を施行 し て い る 。 こ れは
小 児期 の蛋白尿単独 例 では， そ のほ
と ん どが体位性蛋白尿 であ る か ら で
あ る 。 従っ て他 の腎疾患 を 見逃 さな
いた め に も ， 体 位性蛋白尿 の診断 を
小児期蛋白原の特徴
1 55 
12  
1 1  
6 
1 
1 
1 
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無 症候性血尿
特発性腎 出 血
家族性血尿
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運動 性血尿
重複腎孟尿管症
紫斑病性腎 炎
異常な し
円L
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qu
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乳厩尿
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血 尿
( 202例 ）
1－1i
oOEJ 
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I . OA Pattern III Tubular Pattern 
L11 Alb α1 az β y 
Alb α1 az β y 
II . Nephrotic Pattern N. Nephritic Pattern 
I！，圃 Alb a1 a2 /3 r 
図 1 Electrophoretic Patterns 
立位 立膝位
図 2 立 位前膏 負荷試験
Albumin 79. 1% 
α1globulin 2.2 
Albumin α2globulin 2.3 
βglobulin 8.7 
γglobulin 7.5 
A/G 3.78 
r 
＋ 
図 3 体 位性蛋白尿 の尿蛋自 分析像
｜・曾
確実に しな け ればな らな い 。 そ の診断に 当
た っ て は， 早朝尿 では尿蛋白陰性， 新鮮尿
で陽 性 となる 特徴が み ら れ る 。 また臥 位安
静に て通常 30分か ら 1 時間 で尿蛋自 の消失
が み ら れ る 。 外来受診時 に蛋白尿が陰性 で
あ る 場合 は， 1 5 度 5 分聞 の立 位前膏 負 荷 を
施行 し尿蛋白が 出現す る か ど う か を 検討 す
口・＋
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る （ 図 2 ） 。 筆 者 は体位 性蛋白尿 の診断 をき
ら に確実に す るた め に， 先 に述べた尿蛋自
分析 を試 み て い る 。 体 位性蛋白尿 の尿蛋自
分析像 は 特徴 的 であ り ， ア ルブミ ンが80%
弱 で， β グ ロプリ ン やy グ ロプリ ンが 7 か
ら 8 % とな る （ 図 3 ） 。 体位性蛋白尿 と 診断き れれば
全 く 普通 生活 で年 に 3回程度 の検尿 に て経過観察 と
し て い る 。
次 に蛋白尿症例 の 中 で筆者が日常 の尿蛋自 分析 を
通 し て 発 見 した 特 異な病態 を呈 す る疾患 を 記載 す る 。
本疾患 を先天性近佐原細管機能異常症 と 命 名 した 。
本症 は自覚症状がな い の で， そ の 発 見動 機 は学校検
尿， 幼稚園 検尿， 家族 検尿 あ る い は偶然 の機会の検
尿 で あ る 。 本症 は軽度 の蛋白尿 を 示す事が 多 く ， 安
静に よ っ て も消失 しな い蛋白尿 であ る 。 血尿 を伴 う
こ と は 少な し 発育障害 はな い 。 男 児に 多 く ， しば
しば兄弟 に み ら れ る こ とが あ る 。 診察上， 異常 所見
はな く ， 血液検査， 免疫 学的検査 では異常が み ら れ
な いが， 尿 中β2ミク ロ グ ロプリ ンが 異常高値 を呈 す
る 。 小 児期 に は腎 機能異常 は み ら れな い 。 腎 生検 に
お い て も 特徴 的所見 は み ら れな い 。 セ ル ロ ー ス ア セ
テー ト 膜電気泳動法 に よ る尿蛋自分析では， α と γ
グ ロプ リ ン の増加が み ら れ， い わゆ る尿 細管性パタ
ー ン を呈 す る事が 特徴 的 で あ る 。 年次 的 に尿蛋自分
析 を施行 し て も変化がほ と ん ど み ら れな い （ 図 4 ） 。
SDSポリ アク リ ルアミドゲ、 ル電気泳動法で、 は 分子量
4 万 以下 の蛋白が全体 の半分以上 とな り ， ア ルブミ
ン は非常 に 少な く な っ て い る （ 図 5 ） 。 筆 者 は こ れま
でに 7 例経験 し て い るが， 全 国 ア ン ケー ト 調 査 では，
約50例ほ ど の症例が み ら れ て い る 。 筆 者 は 最長例 で
18年 間経過観察 し て い るが， 40歳 で も腎 機能は保た
れ て い る 。 今 後， 本症の病態が解 明 さ れ そ の子 後が
よ り 一 層明 ら か に さ れ るも の と 思 わ れ る 。
尿 か ら 学ん だ も の
Alb. a T P 210mg/dl T P 329mg/dl 
mio 2'4% ;; ; I β γ  Albumin 23.6% a globurin 37.8 a globurin 40.4 βgloburin 18.2 Y βgloburin 17.2 
r globurin 20.6 r globurin 18.8 
+ A/G 0.31 A/G 0.31 
＋ 
（’74.10.8) （’74 7.16) 
Alb. 
T P 107mg/dl T P 206mg/dl 
Albumin 29.1% Albumin 22.6% 
σgloburin 31.6 a a globurin 33.l 
βgloburin 19.2 βgloburin 21.1 
r globurin 20.l r globurin 23.2 
A!G 0.41 A/G 0.29 
十 （’76.6.4） 十 （’76.6.4)
図 4 先天性近位尿細管 機能異常 症 の尿蛋自分析像 の年次的変化
小児期血原症例の検討
学校検尿 に お け る 血尿 単独 例 は 大 多数が無症候
性血原 であ る 。 無 症候性血尿 例 を 長期 間観 察す る
と ， そ のほ と ん ど の症例が尿 所見に変化がみ ら れ
ず， 顕微鏡 的I飢尿が 持続 し て い る 。 従 っ て 筆 者は ，
本症では， 経 過 中 感冒躍患 時に肉眼 的血尿 の 出現
をみな い か ， 蛋白尿 の合併が 起 こ らな い かに 注意
し ， 生活 制 限無 しに経過観 察 を し て い る 。
従来 よ り 血尿 症例に お い て ， 血尿 の状態 を い く
つ か に 分類 し て いた 。 すな わ ち 微 少血尿が 持続す
る 症例， 微 少血原 の経過 中に肉 眼的血尿 の 出現が
み ら れ る 症例， 正常尿 の経過 中 に肉 眼的血尿が 反
復 し てみ ら れ る 症例な ど であ る 。 し か し 最近， 尿
中赤血球形態 を 微 分干渉顕微鏡 を 用 い て 分類 し ，
糸球体由 来か非糸球体由 来か を鑑 別す る こ と が可
URINE PROTEIN 
Mr(Kd) M 1 2 3 
‘ー．，． ． ． ，， 
一IgG
98 -
- TRANSFERRIN 
67 －一．ー－ - - ALBUMIN 
43 ・ v”a 
．．．． 30 -
.. �＝ 
一 ーー ー一 ．圃・ ー・
144 - －－ ー・・4・・
M：標準蛋白
1 : H.K. 9歳
2 : T. K. 7歳
3：母
- ai-MICROGLOBULIN 
- LIGHT CHAIN 
- RETINOL BINDIING PROT 
叫ん－MICROGLOBULIN
図 5 先天 性近位尿 細管 機能異常 症 の
SDS-DAGEに よ る尿蛋自分析
図 6 微分干渉顕 微鏡に よ る尿 中赤 血球 形態 （ 左 ）糸球体 性 血尿 （ 右 ）非糸球体 性血尿
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能 とな り ， 鑑 別 診 断 に 大 き く 貢献 し て い る （ 図 6 ） 。
血尿 症例 に は糸球体疾患 の他 に尿路結石や高カ ル シ
ウム尿症な ど の非糸球体疾患が含 ま れ， こ の鑑 別 の
補助診断 とし て ， 尿 中赤 血球 形態 の観 察 は日常 診療
で も 大 い に役 立つ て い る 。
お わ り に
筆 者 は尿蛋白分析 を ライ フ ワ ーク と し て きたが ，
今 後の問題点 と し て， 尿蛋自 分析か ら腎組織像 の推
定が可 能か， また尿蛋自 分析か ら治癒判定が可 能か，
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さ ら に正常尿 と はな に か， な ど ま だ ま だた く さ ん の
課 題が残 さ れて い る 。 腎臓 病 に 病 め る 小児の患 児 に
対 し て ， 尿 検体 は何 の苦痛 を 与え る こ と な く 施行 で
き る 検査 で あ り ， そ こ に は ま だ ま だ無 限の情報が潜
ん でい る と 考え て い る 。 将 来， 尿 検体 を用 いた 検討
が さ ら に 発展す るこ と を 望 む次 第 であ る 。
最後に こ の よ う な 発表の機会 を 与え て下 さ い ま し
た諸先 生 方 に深 謝 し ます と 共に ， 富 山 医科薬科大学
の益々 の御 発展 を お析 り し ， 最終講演 を 終わ らせ て
いた だ き ます。 ど う も あ り が と う ご ざ い ま した。
富 山 医薬大医誌 8 巻 1 号 1995年
就任講演
先天代謝異常と眼病変
早 坂 征 次
富 山 医科薬科大学眼科学教室
はじめに
先天 代謝異常 は特異な 眼病変 を伴 う も のが あ る 。
また， 日 本人に 比較的 多 い先天 代謝異常 も あ る 。 我
々が経験 した そ れ ら日 本人に比較的 多 い先天 代謝異
常 の眼病変につ い て 記載す る。
高オルニチン血症を伴う脳回転状脈絡網膜萎縮症
高 オ ルニ チ ン 血 症 と 脳 回転状脈絡 網膜萎縮 症
(Gyrate Atrophy ） と は 別々 の稀な疾患 と 考え ら れて
いた。 1973年に ， Simell と Takki 1 ）が 2 つ の疾患 は
同一症例にみ ら れ るこ と を報 告 した 。 1976年に ，
Senger ら 2 ）が 本症 で は オ ルニ チ ン・ ケ ト 酸 ・ ア ミ ノ基
転移酵 素 （ OKT ）が欠損す るこ と を報 告 した 。 1980年
に， 我々は牛眼各企品織 の OKT活性 を測 定 し ， 網膜色
素上 皮 層に高活 性 で あ るこ と を報 告 した 3 ） 。 Gyrate
Atrophy の初発病変 部位 は網膜色素上 皮 層 と 考え ら
れ て お り ， こ の細 胞 で OKT活性が高 いこ と が重要
な 意義が あ る も の と思 わ れた 。 Gyrate Atrophy 症
例 の培養線維芽 細 胞 中 の OKT活性 を測 定 した とこ
ろ ， 多 く の症例 では活性が 検 出不 能で、 あったが ， 少
数 例 で高 濃度 ピ リ ド キサ ル燐 酸 で OKT活性が 検 出
き れた4） 。 こ の症例にビタミ ン B6 を 投与す る と 血清
オ ルニ チ ン値が 低下 した の で， こ の症例 で はビタ ミ
ン B6 投 与が治療 法 とし て 有効 と 思 わ れた 。 また ，
Gyrate Atrophy の日 本人 症 例 15 名 を 検査す る と ，
10オ 代 で高度近視 と 求心性視野狭窄が 生 じ ， 30才 代
で白 内障が 進行す るこ とが 明 ら かになった 5 ） 。 血清
オ ルニ チ ン値 は年齢 と は無 関係に高値で あった 。 最
近， 本症 の遺伝子が染色体10番上に あ るこ と が報告
さ れた6） 。
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プロリン原症と非定型脳回転状脈絡網膜萎縮症
血清 ア ミ ノ 酸値 は 正常範囲内 だが， 尿 中に プ ロ リ
ン ， ヒドロ キ シ プ ロ リ ン ， グ リ シ ン の排j世増加 をみ
る プ ロ リ ン尿 症 の症例に Gyrate Atrophy 類似の眼
底病変 をみた 7 ） 。 こ れ ら の症例 は ERGがsubnormal
で あった 。
晩発型シトルリン血症 にみられた視神経乳頭浮腫
晩 発型 シ ト ル リ ン 血症 は日 本人に 多 い ア ミ ノ 酸代
謝 異常 の一つ であ る 。 本症の 2 症例に視神経乳頭浮
腫がみ ら れた8, 9） 。 本症 では しば しば視力障 害 を訴
え るが ， こ の乳頭浮腫が そ の成 因に 関係す る と 思 わ
れた 。
高スレオニン血症とレーベル先天盲
レーベ ル先天盲 は 生来の網膜 異常に よ る高度 の視
機能障 害 であ り ， そ の 原 因 は 多様 と 考え ら れて い る 。
我々 は ， 高 スレ オ ニ ン 血症の姉 と 弟にレーベ ル先天
盲 をみた JO） 。 高 スレ オ ニ ン 血症 は非常に稀な疾患 だ
が ， レーベ ル先天盲 と 関係す る も の と思 わ れた 。
ホモシスチン原症と水晶体脱臼
シ スタ チ オニ ン 合成酵 素の欠 損に よ る ホモ シ ス チ
ン尿 症 で しば しば 水晶体脱臼 を伴 う 。 我々 は， 水 晶
体脱臼 を伴 う ホモ シ ス チ ン尿 症 の一 例 を経験 し ， シ
スタ チ オ ニ ン 合成酵 素活性 を測 定 した 。 患 児の培養
線維芽 細 胞 中 の 本酵 素活性は殆 ど検 出 で き ず， 両親
の活 性は正常 の ほ ぼ半分であった 11） 。 兄弟 はほぽ正
常活 性 であった 。 そ れ故， ホモ シ ス チ ン尿 症 では シ
早 坂 征 次
ス タ チ オ ニ ン 合成酵 素活性 を測 定す るこ と が， ホモ
およ びヘ テ ロ接 合体の判 定 に 有用 と 思わ れ た 。
限度膚白子症
チ ロジ ナーゼ欠損 によ る眼皮膚白子 症 は 視 力 障害，
差明， 眼振等 を伴う 。 ま た ， 高齢 者 では白 内 障 を伴
う こ と が あ る 。 白 内 障 を伴 う 白子 症患 者に ， 人工水
晶 体挿入術 を 行 い ， 好結 果 を得 た12） 。 白 子症症 例 の
視力向上法 と し て白 内 障手 術 も 考慮、 さ れ るべ き と 思
わ れ た 。
ガラクトース血症と白内障
カ、 ラク ト ー スー1－燐酸 ウリ ジ ル ト ラ ン スブエ ラーゼ
欠損 によ るカホ ラクト ー ス 血症 では白 内 障が生 じ る こ
と が知 ら れ て い る 。 我 々 は 本症の一例 を経験 し ， ト
ラ ン スフエ ラーゼ活性 を測 定 し た 。 患児 では 本酵 素
活性が検出 で き ず ， 両親 では正常 の約半分の値 で あ
っ た 13） 。 本患 児ではす でに白内 障 が進行 し て い た 。
早期 発見 し ， 早期よ り ガ ラクト ー ス ・ フリー の ミ ル
ク を 投与すべ き と 思 わ れ た 。
タイ プ＇·グリコーゲン蓄積症と臆毛内反症
Von Gierke 病（ タ イ プ l aグリ コ ーゲ ン蓄積 症 ） で
は肝肥大や 皮下脂肪 の蓄積 を み る 。 ま た ， 聴毛 内 反
症 は日 本人小 児では高頻 度 に み ら れ る が， 成人 で は
ま れ であ る 。 我々 は ， von Gierke 病 の 3 成人（ 24才，
21 才 ， 30オ ） に聴毛 内 反症 を み た14） 。 こ れ は 皮 下脂
肪 の蓄積 の結 果 と 考 え ら れ た 。
タイ プ｜ 高リボ蛋白血症と網膜指血症
タイプ l 高リ ポ蛋白 血症 ではカ イ ロ ミ ク ロ ン と ト
リグリ セリド が高値 と な る 。 我 々 は 本症 の生後29 日
目 女 児に 網膜脂血症 を み た 15） 。 脂肪 制 限 食 を 投与 す
る と ， 眼底 は ほ ぼ正常 所見 と なっ た 。
タイ プII a 高リポ蛋白血症と角膜環
タ イ プII a 高リ ポ蛋白 血症 （家族 性高コレ ス テ ロ ー
AU 噌ai
ル血症 ） は 虚血性心疾患 を伴うこ と があ り ， 早期診
断が望 ま れ る 。 我々 は ， 本症の小児 およ び若年 者 に
角膜環 を み た!ti I 。 小 児で角膜環 を み た ら ， 本症 を も
疑うべ き と 思 わ れ た 。
Tay-Sachs病と黄斑部桜実紅斑
Tay-Sachs 病 では， ， 貰斑 部桜実紅斑 がみ ら れ る 。
本症患 児およ び両親 の Hexosaminidase A活性 を測
定 し た 。 本症患 児で は 本酵 素 は 著 明 に低下 し てお り ，
両親 は 正常 の約半分の値 であっ た17） 。 本症の保 因 者
の検索 に は酵 素活性の測定 が有用と 思 わ れ た 。
Niemann-Pick病と責斑部桜実紅斑
Niemann-Pic k 病患 児に桜実紅斑 がみ ら れ る 。 そ
の 発症機構 を知 る た め に ， 本症の 原 因酵 素 で あ る ス
フィ ン ゴ ミ エリ ナーゼ活 性 を摘出ヒト眼球 の網膜 で
測 定 し た 。 貰斑 部網膜 が 中 間周辺部網膜よ り 高活性
であ っ た 18） 。 黄斑 部網膜 で高活性 で あ る こ と が桜実
紅斑 の成 因 に 関与 し て い る と 思 わ れ た 。
Wilson病
Wilson 病 は銅 代 謝異常 で あ り ， 角 膜 に Kayse r­
Fleischer ring がみ ら れ る。 我 々 は 本症例患 児で調
節 力 が低下 し て い るこ と を 確認 し た19）。
I-cell病
I-ce ll 病 では ， 涙液 中 にリソゾーム酵素活性が高
く な る 。 骨髄移植 を 行 い， そ の術後経過 の観 察 に涙
液リゾソー ム酵 素活性 を測 定 し た 。 術後， 徐 々 に活
性は低下 し た20） 。 涙液 の活性測 定 は ， 非侵襲 的 で有
用 と 思わ れ た 。
お わ り に
眼 病変 か ら先天代謝異常 が疑 わ れ， 診断上 重要 な
示唆 を 与 え る も の があ る 。 ま た ， 先天 代謝異常 に は
治療可 能 な も の も あ る 。 j戻液 の検査 は 非侵襲 的で有
用 であ る。 臨床医 ・眼科医は， 先天代謝異常 の眼病
先天 代謝異常 と 眼病変
変 に も 注意すべ き と 思 わ れ た 。
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就任講演
外科からみた不整脈の発生機序
三 崎 拓 郎
富 山 医科薬科大 学 外科学第 1 教室
演者が医師 と し て 第一 歩 を踏み だす 1 年 前 の 1969
年 に岩教授が世界 で最 初 の WPW 症候群 に 対す る 心
内膜側 か ら の 外科治療 に成功き れ ま し た 。 そ れは 演
者の不 整脈 をメ ス で治療す る と言 う 全 く 新 し い 治療
法 と の 出 会 い であ り ， 以 後不 整脈 の慮、 にな り 現在 に
至っ て お り ま す 。 今 日 は 外科か らみ た不 整脈 の 発生
機序 と題 し て 講演きせ て頂 き ま す。
WPW症候群から心室頻拍へ
かつ て WPW 症候群 の 発生機序 に 関 し て幾 つ も の
仮説が出き れ て お り ま し た 。 し か し 外科治療 によ り
根治 が得 ら れ た た め本疾患 が副伝導路 の存在 によっ
て 引 き 起 こ さ れ る こ と が明 ら かにな り ま し た 。 すな
わ ちこ れ に伴 う 房室回帰性頻拍 は 正常房室伝導路 と
副伝導路 と を介 す る リ エン ト リ ー によっ て 生 じ て お
り ， 副伝導路 の 外科的切断 によ り 頻拍 を消失 させ る
こ と が可能で、 あ り ま し たh 演者 ら は こ の 外科治療 を
460例 に試み WP W 症候群 の 外科治療の確立 に貢献
し て ま い り ま し た 。 し か し 数年 前か ら は こ の副伝導
路切断 術はメ ス では無 し に高周波カテーテ ル アプレ
ー ション で行 う 方 法 に 代 わっ て お り ま す 。 WPW 症
候群 に お い て 演者 ら が行っ て ま い り ま し た積み か さ
ね が， 現在井上教授 を は じ め と す る循環器内科の先
生方 の研究に役 に立っ て い る訳 です。 こ の様に WPW
症候群 は 外科が発生機序 の解明 に 協 力 し た典型的な
疾患 と云 え る と 思 い ま す。
一方， WPW 症候群よ り 危険 とき れ る心室頻拍 に
対す る高周波カテーテ ルアプレー ション は， 頻拍 発
生源 が心 内膜側 に あ る 症例 に限 ら れ て お り ま す 。 従
っ て ， 薬剤抵抗性 の心室頻拍 は 外科治療の対象 にな
り ま す 。 そ こ で本講演では心室頻拍 を取 り 上げ た い
と 思 い ま す。
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心室頻拍を生ずる基礎疾患
欧米 では陳旧性心筋梗塞・心室溜 に伴 う 虚血性心
室頻拍 が大部分 を占 め ま す。 そ れに 対 し 本邦 では非
虚 血性心室頻拍 が 多 く 欧米 と は 基本的 に 異なっ て お
り ま す。 演者 ら は 現在 まで に5 4例の非 虚 血性心室頻
拍 の 外科治療 を 行っ て き ま し た 。 こ れ ら の代表的な
疾患 は不 整脈源性 右室異形成 ， 特発性心室頻拍 ， 最
後 に述べ るフアロー四徴 症根治後の心室頻拍 が挙げ
ら れ ま す 。 右室異形成 は ， 右室心筋 が完 全 ま た は 部
分的 に脂肪 と 線維 と に置換 さ れ る疾患 で リ エン ト リ
ー型 の頻拍 を生 じ ま す 。 こ の 他心サ ル コ イ ドー シス，
心臓 線維腫 ， 左室 基部の憩室 （ 感染性心 内膜 炎後疑
い ） な ど も 経験 し て お り ま す 。
心室頻拍の発生源の部位診断
心室頻拍 は エン ト リ ー型 ， 頻拍自動 能充 進型 ， 誘
発活動型 に 分類 さ れ ま す が， 外科治療の対象 と な る
の は 前 2 者 です。 外科に 与 え ら れ た課題 は ， リ エン
ト リ ー型 に お い て如 何に心室性 期 外収縮など の誘 発
因子， リ エン ト リ ー回路 とな り う る 異常心室筋 （ 一
方向性ブ ロック を 生ず る ） を 見 い だ し 外科治療す る
か であ り ま す 。 同様に自動 能充 進型 に お いで も 異常
興奮心筋 を如 何 に 見 い だ し 外科 治療す る か であ り ま
す。 頻拍 発生源 を決定 す る に 際 し ， カテーテ ル アプ
レー ション ではカテーテ ル によ る 心 内膜 マッ ピング
に と ど ま り ま す。 し か し ， 直達手 術に お い て は心 表
面 マッ ピング ， 心 内膜 マッ ピングなど の 2 次元 （心
筋 内 マッ ピング を加 え る と 3 次元 ） のマッ ピング が
可 能で、 あ り ま す。 従っ て ， 外科 で は 術 中 マッ ピング
可 能 で、 あ る た め ， よ り 詳 細 に不 整脈 の発生機序 を 解
一 崎 拓 郎
明可 能であ り ま すc
演者 ら は 心表面 マッ ピン グに際 し て， 以 前 は ， 電
位の採取 を一 点毎 で行 い マッ ピン グ図 を得 て お り ま
し た 。 し か し頻拍 中 は 血行動態 の悪 化 す る 症例 ， 頻
拍 の持続時聞 の短 い症例 では ， 一 点毎の方法は安 全
性 と 時 間 の問 題か ら困難 を 生 じ ま し た 。 そ こ で演 者
ら は 金沢大学工 学部船田 教授 と共 同研究 を 行 いコン
ビュー ター を導 入 し た独自 のマッ ピン グ シ ステム を
完成 させ ま し た 。 現在 では一心拍 同 時誘導 が可 能な
マッ ト 型 電極， ネッ ト 型 電極， バ ルーン型電極 を用
い瞬 時 に 術 中 マッ ピン グ を得 て お り ま す 。
心室頻拍 に対する冷凍凝固術
演者は 英国 心臓財団 の支援 を 受 け て冷凍凝固 の基
礎的研 究 を行 い ， 有 効性， 安 全性 に注目 し臨床 応用
を 図 っ て ま い り ま し た 。 リ エン ト リ ー型， 自動 能克
進型 の何 れ に お い て もメ ス によ る 切除 ， 切開 に加 え
i令I東J疑固 術 を加 え る 術式 をJ采用 し て ま い り ま した 。
こ れ は 心筋 の解剖 学的構築 を そ の ま ま保ち つつ電気
的活動 性のみ を消失きせ る こ と が可 能な優 れ た 術式
と言 え ま す。 現在 演者 ら は虚 血性心室頻拍 に 対 し て
は ， ，c,、室瑠切除， 心 内膜切除 に加 え正常 心筋 と の移
行帯 に 対 し冷凍凝固 を 行 っ て お り ま す 。 一 方， 非 虚
血性心室頻拍 に 対 し て は 心室切除 あ る い は 心室切開
と冷凍凝固 の併用 療法 を行 っ て お り ま す。 手 術結果
は ， 54例 の非 虚血性心室頻拍 では 47例 で根 治 に成功
し抗不 整脈剤 が不 要 にな り ま し た 。 た だ し遠隔 期 に
2 例 心不 全によ り 失 っ て お り ま す 。 ま た 根治 し得な
か っ た残 り の 7 例 中 3 例 は 術後抗不整脈剤て背IJ御可
古� とな り ， 2例 はカテーテ ルアフやレー ション で嗣l御
き れ ま し た が， 残 念な が ら 2 例 は頻拍 が残存 し ， 不
整脈死致 し ま し た 。 従っ て 心室頻拍 ではよ り 侵襲 の
少な い， 確実なや｜古 式 の登場が期待 さ れて い る訳 です。
開発中の新しい鏡腔鏡下心表面高周波アブレー
ンヨン
手 術に お け る欠点 と し て美容上の観 点か ら胸部の
手 術創 が挙げ ら れ ま す 。 そ こ で こ の解決策 と し て、
最近呼吸器疾患 に 対 し盛ん に使わ れ て い る胸腔鏡手
術の心室頻拍 への応用 を考 え ま し た 。 すなわち， 心
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表面 か ら の高周波 アフ〉 ー ション を胸腔鏡下手 術 で
行 う 試み です 。 現在成犬 で基礎的実 験 を 行い検討 を
加 え て お り ま す が十分臨床応用可 能 と考 え て お り ま
す 。 。 演者 ら は こ の 方法 をカテ ーテ ルアプレ ー シ ョ
ン で到達 で きな い心表面側 の頻拍 発生源 に 対 し て も
過 大侵襲 を加 え る こ とな し に使用 し う る も の と 期待
し て お り ま す 。
フアロー四徴症根治術後の心室頬拍
フア ロー四徴症根治後の心室頻拍 が， そ の 発生機
序 と 治療 を めぐ っ て注目 を浴 びて お り ま す。 機序 に
関 し て は ， 右室異 形成 と 同様 リ エン ト リー が考 え ら
れ て お り ， 心表面マッ ピン グおよ び心 内膜 マッ ピン
グによ るリ エン ト リ ー回路 の解明 がな さ れつ つ あ り
ま す 。 演者 ら の経 験 し た 4 症例 に お い て ， 緩徐伝導
部位は何 れ も ， フア ロー四徴 症根治術時の 流出路切
開 部 の癒痕 に一致 し て 見 ら れて お り ま す 。 そ の頻拍
発生源 の切除病理組織所見は， 線維組織 と脂肪組織
が心筋 を島状 に取 り 囲む像 を呈 し て お り ， 頻拍 発生
機序 を 推定する上 で興味深 い も の で あ り ま す。 すな
わちフア ロ ー四徴 症根治術後の心室頻拍 は ， 右室 流
出路 の切開操 の癒痕 と 密接 に関与 し て い る と考 えら
れ， 乳児 期早期 に ， し か も 流 出路 に切開 を加 えな い
術式 を選択 す る こ と で将来 の心室頻拍 の 発 生 を避 け
得 る と 思わ れ ま す 。
植込み型除細動器
植込み型除 細動器 が， 現在最 も注目き れ て い る 外
科治療です が， 対症療 法 であ り 直達 外科手 術 と 異な
り 永久的 根 治 は得 ら れな い と い う 最 大の欠点 を 有 し
ま す 。 さ ら に頻拍 感知機 能によ る誤作動 ， 小型 化，
電池寿命な ど解決 しな け ればな らな い い く つ か の 点
が含 ま れて お り ま す 。 し か しこ れ ら が解決 す れば新
し い 治療法 と し て 認め ら れ る 可 能性 を秘 め て い る と
思わ れ ま す 。 現在 本 治療法は厚 生省 で治験 中 であ り
ま す が， 本学 も 指定施設 に 認定 さ れ て お り ま す 。
ま と め
以上 外科か らみ た不 整脈 の 発生機序 を 中 心 と し て
外科か らみ た不 整脈 の発 生機序
演者 ら の 治療経 験 を述べ ま し た 。 新 し い 治療法は登
場 し て お り ます が未 だ完全な も の はな し 不 整脈 の
治療の た め に は 今 後 も 外科 と 内科の緊密な 協 力 体制
が必要 と 思わ れ ます 。
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要 ヒー目
記憶 と そ の脳 内メカニズム の解明 を目 指す 多 く の
研究の 中 で， 実 際に 記憶 を働 かせ 行動 し て い る ラッ
ト を用 い た 研 究 は ， 最近盛んな分子 生物 学的 研究 を
行動的 研究 と 結 びつ け る た め に も ， ま す ま す重要 と
な る は ず であ る 。 そ の記憶 を 行動的 に 検討 す る 際に
は， い く つ か の実 験心理学的問題 に つ い て ま ず考 察
す る必要 があ る 。 そ し てこ れ ま で記憶 に 関 わ る と さ
れて き た脳部位につ い て調べ てみ る と ， や は り 海馬 が
研究の中心であ る こ と がわか る 。 記憶 と 海馬 と の 関係
をよ り 明 ら か に す る た め に ， 空 間記憶 ， relat iona l
repr es entat ion， 作業 記憶 ， 等 と 関連づけ る 研究が
多 い が， ど れ も不十 分で・ あ り ， そ れ ら を 進展 させ た
新 たなフレーム ワーク が現在必要で、 あ る 。
はじめに
高 次な精 神機能 の 基礎 に は必 ず 記憶 が働 い て い る 。
心 と は 何か， 人 間 と は 何か， を 明 ら か に す る た め に
は ， ま ず記憶 の 解 明 が必要で、 あ る 。 き ら に ， 現代社
会 に お け る高齢 化の確実な到来 は， 記憶障害 へ の臨
床的 対応 を も要求 し て い る （ Dement ia 第 3 巻 2 号
の特集， 神経研究の進 歩 第38巻 6 号の特集， な ど ） 。
こ のよ う に ， 記憶研究の重要性 は ， 人間 理解 を目 指
す心理学のみな ら ず， 神経科学や臨床 医学全般 に わ
た り ， 今 後 と も増 大す る ば か り であ る 。 当然 のこ と
な が ら ， そ のメカニズム の解明 に は ， 記憶 を客観 的
な 対象 と し て操作 し得 る ， 厳密な動物実 験が不可欠
であ る 。 特にマウ ス や ラッ ト 等 の菌歯 類 を用 い た実
験 は ， 近年著 し い 進展 を 見せ て い る 分子生物 学的 研
究 を 行動実 験 と結 び付 け る た め に も ， 今 後 と も 中心
的役割 を 果 た す は ず であ る 。
本稿 は ， こ れ ま での知 見が最 も豊富 であ る ， ラッ
ト の 記憶 に 関す る 実験心理学的・ 神経科学的 研究，
つ ま り 実 際に 記憶 を働 かせ行動 し て い る ラッ ト を用
い た 研究に的 を絞 り ， そ の現状 に つ い て概説す る 。
ま た そ の脳 内機構 に 関 し ， 海馬 と の 関係 を 中心 に 解
説す る 。 ラッ ト の研究の問題 点や今 後 の 展望 を も含
む ， よ り 詳 し い議論 は ， 他稿1 ） を参照 さ れ た い 。
記憶 に関する実験心理学的問題
ラッ ト の記憶 に 関す る膨大な研究の ほ と ん ど は ，
何 ら か の行動課 題 を用 い て い る が， そ こ で対象 と す
る 記憶 の種 類 は 様々 であ る 。 課 題 そ の も の は人工的
操作 で あ る か ら ， ほぽ無 限 に作 れ る 。 し か し実 験結
果 の 明 確な解釈 の た め に は ， そ の設定に 対す る慎重
な配慮、 が必要 であ る 。 そ し て そ の行動 を 十分 に 解析
す る こ と で， そ こ で機能 し て い る 記憶 と は 何か， に
つ い て 明 ら か に す るこ と が必要で、 あ る 。
FO 
桜 井 芳 雄
I 記憶課題設定の問題
記憶課題 を 設定 す る 際に は ， ラッ ト が覚 え て い る
刺 激 を 明確に し ， 体系的 に操作 す る こ と が重 要 で‘あ
る 。 刺 激の違 い て1 そ の記憶 に 関 わ る脳 内 部位や そ
のメカ ニ ズ ム は 当然 異な る か ら であ る 。 簡便な 方 法
と し て使 わ れ る こ と が 多 い受動的 回避課題 （ pass ive
avoidanc e ） は ， 薬 理的 研究 は と も か く ， 脳 内メカ
ニ ズ ム の解明 を 目 指 し た 研究では， ほ と ん ど用 い ら
れ て いな い 。 「 と も か く 記憶 であ る こ と は 間違 いな
い 」 ， と い う 観 点 のみ か ら 記憶課題 を 選 ん だ研究は，
現在 は ほ と ん ど何 も 寄与 し 得な い 。 ま た 嫌悪 刺 激 を
使 っ た 回避課題 は ， 特 に 情動 を 対象 と す る の でな け
れば 2 ）， 出来 る だ け避 け るべ き であ る 。 記憶 と 情動
は密接 に結 びつ き 機能 し 得 る がゆ え に ， 実 験的 に は
そ れ ら を 狩立 に操作 し 検討す る こ と が必要だか ら で
あ る 。 情動的 要 因 を避 け た 事態 での ラッ ト に 相応 し
い 刺激 と し て， 空間 （space ） や場所 （plac e ） が有名
であ る が， こ れ も最近の研究 では， ラッ ト が何 を手
掛か り に ど のよ う に し て 空 間 を 覚 え て い る の か ， 様
々 に操作 し た 詳細な 検討が必 要 とな っ て い る 3 ） 。 そ
の他， 音 も 有用な 刺 激 であ る が 4 ） ， 特に最近 は 唄覚
刺激がよ く 用 い ら れ成 果 を挙げ て い る 5 � 7 ) 。
II 誤解の多い問題
ラッ ト の記憶 に 関す る 行動的検討の歴 史 は 長 く ，
記憶痕 跡の性質， 符合化， リ ハーサ ル効果， 干渉効
果等 に つ い て ， す でに 明 ら か にな っ て い る 点 も 少な
く な い 8 ' 9 ） 。 L か し そ れ ら 明 ら か にな っ た 事実 や 問
題 点 を踏 ま え ず， ��意的な解釈が行わ れ る 場合 も残 念
ながら 多 い 。 例 えば， 作業記憶 （working memory ) 
が短 期記憶 （short-term memor y ） と ほ ぼ同義に 扱
わ れ る こ と が あ る 。 そ れ ら は 明 ら か に 異な る記憶 で
あ り ， 作業記憶 は短 期成 分 と 長期成 分 の 両 方 を 持 ち
得 る こ と がわ かっ て い る JO） 。 あ る い は ， 空 間記憶 の
実 験 で用 い ら れ る こ と が 多 い 放 射状 迷路 （ radial ­
arm ma ze ） に お い て ， ラ ッ ト が 全 体 の 認知 地 図
(c ognitive map ） を形成 し て い る と 解釈き れ る こ と
があ る 。 し か し実 際 は ， 個々 の 走路 の配置 を 個 別 に
覚 え 行動 し て い る ら し い 1 ） 。 ま た ， 作業記憶や短 期
記憶 の実 験 でよ く 使 わ れ る 遅延見本合わ せ （delayed
matching-to-sa mple ） に お い て ， ラッ ト が実 際 に 見
勾t1A 
本 刺 激 を 遅延期 間 中覚 え ， 見本合わせ （matching )
を し て い る か ど う か は ， 必 ず し も 確か ではな い 12 ） 。
凹 論争中の問題
最近 は物 理的 刺 激 を そ の ま ま 覚 え る 能力 だけ では
な し そ の組み 合わせ に 基づ く 抽象的な 表象 ， と で
も言 う べ き 高 次な 記憶 の形成 に 関す る 検討 も 盛 ん で
あ り ， そ の有無 や性 質 に つ い て の論争 も 多 い 。 ま だ
決 着 の つ い て いな い興味深 い問題 の 1 っ と し て， 例
えば numerica l discrimination が挙げ ら れ る 。 ラッ
ト は数 と い う 抽象的 表象 を形成 し て 行動 を 制御 で き
る のか， と い う 問題 であ る 13,14 ） 。 ま た最近特に議論
が盛 ん で、あ る Configural Assoc iation 説15） も 興味深
い 。 同 時提示 さ れ た 2 つ の 刺 激 を ， ラッ ト は 1 つ の
configuration あ る い は c ompound と し て 捉 え 覚 え
る のか， と い う 問題 が あ り ， 行動的 検討は極め て 多
い 1619） 。 ま た 人聞 の記憶 と のアナロ ジー と し て は ， 系
列 刺 激 の 記憶 に お け る 初頭性効果（primacy effec t )  
と 新近性効果 （rec enc y effect ） が， ラッ ト に も あ る
か 否か の論争があ る 20- 2 ） 。
記憶 に関わ る脳部位
ラッ ト の記憶 に 関 わ る脳 部位 と し て ， 例 えば 様々
な 皮 質領域が こ れ ま で検討 さ れ て き た が23） ， 報告が
一定 し て 継 続 し て い る の は 前頭 前 野 （prefr ontal
cortex ） で あ ろ う 24・ 25） 。 特 にサ ル と ラッ ト と で類似
の結 果が得 ら れ て い る 点 で興味深 い26－制。 ま た 前頭
前 野 と 相互結 合 を 持つ視床 背 内側核 （dorsomedia l 
tha lamus ） の報告 も 一定 し て い る 26, 27, 29 ） 。 ま た 老化
研究 と の 関連で前脳 基底核 （basa l fore bra in ） も ，
そ こ での生化学的メカ ニズ ム も 含め最近報告が 多 い30） 。
ま た ， 中隔 野（septum ) 31' 32l ， 扇桃体（amygdala ) 
33' 4 l , 
尾状 核 （caudate ) 35l 等の報告 も 続 い て い る 。 し か し
最近 こ れ ら の部位 は ， そ れ単独 で、 検討 さ れ る こ と は
希であ る 。 こ こ で示 し た 中隔 野， 扇桃体， 尾状 核の
文献 も ， 全 て海馬 と 共 に 比較検討 さ れて い る 。 ま た
先の 前頭前野 も海馬 と 比較検討 さ れ る こ と が 多 く な
っ て い る 36, 37 ） 。 事実 ， ラッ ト の記憶 の脳 内部位 を 扱
っ た こ こ 5 年 間 の全論文の っ ち ， そ の約半数が海馬
を 対象 と し て い る 。 つ ま り ラッ ト の記憶 の神経機構
に 関す る 研究お い て は ， 常 に海 馬 が 中心 とな っ て い
ラ ッ ト の記憶 と脳 内機構
る こ と カfわ カミ る 。
海 馬 と 記 憶
ラッ ト の記憶 と 海馬 を 関連づけ る 研究は， 30年以
上の歴史があ る 。 に も 関わ ら ず 現在 も 衰 え るこ と が
な く 増大す る一方 であ り ， 単行本や ま と ま っ た 総説
も毎年のよ う に 出 て い る 38 40） 。 ラ ッ ト の海馬 を 研究
す る 際の フレーム ワークやテー マ の い く つか を ， 以
下 紹 介 し てみ る 。
I 空 間 記憶と認知地図
ラ ッ ト の海馬 の機能に 関 し こ れ ま で最 も優 勢な 説
は ， そ れが空 間 の情報処理に 関係 す る と い う も の で
あ り ， そ の代表 と し て の 認知 地 図 （cognit ive map ) 
説は あ ま り に 有 名 であ る 。 ラッ ト 以外の動物種 も含
め， 海馬 が空 間 の 記憶 に 広 〈 関わ っ て い る こ と 自 体
は 間違 いな い と 思わ れ る が41 ） ’ そ の情報処理の性質
に つ い て のよ り 詳細な検討 が最近 は 重要 で、 あ り 42) '
活 発な議論 が続 い て い る （ Hippocampus 第 1 巻 3
号の特集な ど ）。 例 えば， 海馬 が関わ る 空間記憶 と は
allocentr icな情報 の処理 と 想起 であ る と す る 説43） ’
あ る い は 空 間 記憶 を， 複数の事物聞 の multiple rep­
resent at ion と 捉 え る 説44）な どがあ る 。 ま た ， 空間 内
の 特 定 の場所で活動 す る ， 海馬 CAI と CA3 の 「場
所細胞 （place unit ） 」 に つ い て も ， 単 に 特定の場所
の 記憶 を 反 映 し て い る と い う よ り も ， 運動 制御l も含
む 広汎で、柔軟な 記憶情報処理 を 反 映 し て い る可 能性
があ り 45） ’ よ り 詳細な 検討 が続 い て い る
46-49 ） 。
II Relat ional representat ion と configural asso・
c iation 
空 間 記憶 と は ， 空 間 内 の事物 聞 の relational rep­
resentation の一例であ り ， 空 間 であ るこ と自体が海
馬 に と っ て 重要なわ け ではな い ， と す る 説 も 最近有
力 であ る 38, 50） 。 同様の考 え 方に ， 先 に 紹 介 し た ， 複
数 刺 激 聞 の configural association の形成 に 海馬 が
関わ る ， と の 説が あ り15） ， そ の 是 非 に 関 す る 論 争
が進行 中 で あ る 51 53） 。 こ の 説 の オ リ ジ ナ ル で あ る
Suther land と Rudy ( 1989） の 説 に つ い て は ， そ の ま
ま では 受 え 入れが た い と す る 否定的 見解が現在 は 多
い 54-56） 。 し か し こ の 説 を う ま く 発展 きせ得 るな らば，
。。TA 
海馬 の機能 を 明 ら か に す る ヒン ト が得 ら れ る か も し
れな い。 例 えば， 海馬 は 複数 刺 激 を l つの複合 （com­
pound ） 刺 激 と し て 処理す るこ と に は 関 与せ ず， 個
別の刺激聞 の連合（ association ） の形成 に 関与 す る 57)
と い う 結 果な ど は 興味深 い 。
III 作業記憶と参照記憶
空 間 か 非 空 間 か と い う 刺 激特性 によ る 分類の上位
とな り 得 る ， よ り 包 括的な フレーム ワーク が， 記憶
情報処理の種 類であ る作業記憶 （wor king memor y )  
と参照 記憶 （reference memor y ） であ る 。 特に作業
記憶 に 関 し て は ， 空 間 か 非空間 に 関わ ら ず海馬 が関
係 す る と し 寸 報告が続い て お り 5自） ’ 参照記憶 に 関 し
て は 空 間記憶 の形成 のみ に 関与す る ， と い う の が比
較的優 勢な 見解 であ る 59 ） 。 し か し そ れ ら に 否定的な
報告 も 少な くな く 60） ， 結論は一定せ ず 混迷 し て い る 61 ）。
つ ま り こ の フレーム ワーク も ， 海馬の機能 を 包括的
に 捉 え る に は 適切 でな い のか も し れな い 。 例 えば ，
空 間要 因 を完 全に 排除 し た作業記憶 を 見 る た め の遅
延見本合わせ課 題 を 遂行 中 の海馬 ニ ュー ロン 活動 は ，
保持刺 激 と 眼前刺激の比較に 基づい て 反応 を 適切 に
制 御 す る ， と い う プ ロ セ ス を 主に 反映 し て い た 62） 。
し か し そ のよ う な作業 記憶 の保持に 関 し て は ， 海馬
ニ ュー ロン がよ り 関与す る と い う こ と はな く 63, 64 ) ' 
む し ろ 新皮 質ニ ュー ロンが関与 し て い た 63） 。 つ ま り ，
海馬 が作 業記憶や参照記憶 に 関与 し て い る か 否か の
議論 に は ， そ れ ら の 記憶情報処理の どの プ ロ セ ス に
関与 し て い る か， に 関す る 検討 が必要な の であ る 。
こ の こ と か ら考 え る と ， 破壊実験だけ で結 論が出な か
っ た の は 当然か も し れな い 。 例 えば Sakur ai ( 1994 ) 65 ' 
は ， 先 と 同 様 の 音 の作 業記憶課 題 と 全 く 同ーの装置
と 刺 激か ら な る参照 記憶課題 を 設定 し 66） ， ラ ッ ト が
両課 題 を 遂行す る 際の 同 じ海馬 二 ユー ロン 活動 を 解
析 し 比較 し た 。 そ の結果， 海馬 領域 内 の 大 多数の ニ
ユー ロン は ， 刺 激の弁別 に 関 し て は ， 参照記憶課題
で特異的な 活動 を 示 し ， 刺 激 の 比較 と 反応 の制御に
関 し て は， 作 業記憶課題 で特異的な活動 を 示 し た 。
結局， 海馬 は作業 記憶に も参照 記憶に も 広汎 に 関わ
る が， そ の 関わ り 方が異な る と い う こ と ら し い 。
N システ ムと し て の海馬
海 鳥 と い う 用 語 は 狭 義 に は 錐 体 細 胞 層 （CAl ,
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CA3 等 ） を指す が， そ の周辺部 も含 ん だよ り 広 い 領
域 を 指すこ と も 多 い 。 ラ ッ ト に つ い て は ， 錐体細胞
層 を 中 心 と す る海馬 領域内 の解剖学的構 造が最近明
ら か になっ て い る た め67）， 今 後 は そ の 入 出 力 系 も含
め た シ ス テム と し て海馬 領域 を 正確に 捉 え ， 記憶 と
の 関係 を詳 細 に 検討 し て い く べ き であ ろ う 。 例 え は‘
先の場所細 胞 に 関 し ， 歯状 回 （dentate gyrus ） か ら
の 入 力 は そ の 特 異的活動 に 関係 な く 68 ） ， 日臭 内 皮 質
( entorhina l  cortex ） に はよ り 感覚的 機能 を 持っ た
場所細胞がす で に あ り 69 ） ＇ 海馬 台 （subiculum ） に は
場所特異性 の低 い場所細 胞があ るこ と 58, 70 ） ＇ な どが
分か つ て お り ， 空間情報処理の た め の海馬 内 シ ス テ
ム が明 ら か にな り つつ あ る 。 こ のよ う に海馬 を シ ス
テム と し て 捉 え る ア プ ロ ー チ に お い て， 今 後最 も
有 望 で あ る の は 唄 内 皮 質ー海馬 系 で あ ろ う 。 雑誌
Hippocampus 第 2 巻 1 号 ( 1992） は ， 記憶 を 含む 様
々な機能 と 嘆 内 皮 質ー海馬 系 と の関係 に つ い て の特
集 であっ た 。 こ の 系 あ る い は 嘆 内 皮 質単独 の破壊 に
よ り ， 様々な 記憶 が阻害 き れ る と い う 報告 も 相次 い
でお り 71 75 ） ， 日臭 内 皮 質ー海：馬 系の機能に 関す る 包括
的な総説 も あ る 76） 。 今 後， 従 来の海馬 単独 の 破壊実
験 では 捉 え ら れな い， 海馬 領域内 の 記憶 情 報処理 シ
ス テム が明 ら か にな っ て い く こ と が期待 出 来 る 。
お わ り に
以上， ラ ッ ト の記憶 と そ の脳 内機構 の研究 に つ い
て ， ご く 簡 単 に 解 説 し た 。 今 後 き ら に そ の脳 内機
構 を 解 明す る た め に は ， 「 ど こ が処理 し て い る か
(wher e ） 」 の みな ら ず， 「 ど のよ う に 処理 し て い る か
(how ） 」 に つ い て も 検討 しな け ればな らな い 。 例 え
ば ， ニ ュー ロン 回路網に実 現 さ れ て い る 神経 コー ド
(neura l code ） に 関す る 研究が必要であ る 77刊） 。 あ
る い は ま た ， 記憶 に お け る 感覚入力 と 運動 出 力 の相
互作用 の 問題 や80） ， 古 く て 新 し い 問題 であ る 脳 部位
聞 の等能性 （equipotentia lity ） の 問題81 ）な ど も ， 今
後検討 さ れ るべ き 研究課題 であ る 。
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要 ヒ品目
ヒ ト 直立時 に 床 面 を 急に 後方移動 す る と ， 前方転
倒 を 防 ぎ， 直 立安定 化 の た め の立 ち 直 り 反応が出現
す る 。 本研究 で は ， 一側 前庭障害 のこ の 反応の 強 さ
に 対す る 影響 を 検討 し た 。 反 応 出 現 時 に 両側 の 足庄
中心位置が急速 に 前方移動 す る 。 こ の移動 が も た ら
す 体重心 の角 運動 量 を患側肢， 健側肢別々 に 計算 し
て 反応の強 さ の評価 を 行 っ た 。 一側 前庭障害 症例 60
例 に 対 し て 分析 し た結 果， （ 1 ) 一側 前庭障害 例 では ，
患側肢 では健側肢 に 比較 し て 反 応 の 強き が低下 し て
い るこ と ， （2) こ の傾向 は ， 急J全期 の症例 ほ ど 強 く
み ら れ るこ と ， （3) 中枢性代償が進む慢性期症例 で
は ， 患側健側 の差が緩和 さ れ るこ と が明 ら か とな っ
た 。
はじめに
一側 前庭障害 例 の姿勢維持機能 に 関す る 研究は，
従来， 静 止 直立 時 の重心動 揺検査 を 中心 に 行 わ れて
き た l
.
2 
） 。 一方， 急速な 後方への水平移動 刺 激 を 負
荷す る 方法 も 報告き れ て お り 3 - 7 ） ， 刺 激 に 対 し て 前
方転倒 を 防ぐ た め に 身体 を 後方 に 引 き 起 こ す立 ち 直
り 反 応が出現す る と さ れて い る 。 こ の 反 応 は 随意運
動 と 伸張反射 と の 中 間的な性格 を 有す る こ と か ら ，
automatic postural response 4 ） と 呼ば れ ， 深 部知
覚 入 力な ど によ り 惹 起き れ， あ ら か じ め 中枢性 に プ
ロ グラ ム さ れ た筋収縮 パ ターン に そ っ て 発現す る と
さ れ る 3 - 6 ） 。 こ れ によ り ， 足関節 を 中心 に 身体 の 後
方への 回転力 が発生 し て 前傾 を 止め， き ら に 後方 に
引 き 起こ さ れ る 。 こ の 反応 を 修 飾 す る 因子 と し て 前
庭 入 力 が関 与 し て い るこ と は ， 両側 前庭機能廃絶例
での研究か ら 確認 さ れて い る 7 ）が， 一側 前庭障害 例
に つ い て の報告例 はな い 。 本論文の目的 は ， 一側 前
庭障害 例 に 対 し て 急速な 水平後方移動 刺 激 を加 え た
際 に 惹起 さ れ る 立 ち 直 り 反応 を ， 左右側 各々 の 足圧
の 変化か ら 評価 し う る 刺 激分析装置 を用 い て 分析 し ，
姿勢維持機能異常 の特徴 に つ い て 解析す るこ と に あ
る 。
方法 お よ び対象
1 . 方 法
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軌跡
1 ） 刺 激装置
刺 激装置 は， 起立台， 前景およ び
コン ビ ュー ターよ り 構成き れ て い る
(Equi Test® ， ニ ュ ー ロ コム 杜， 図
1 ） 。 起立台 中 央部分に は 46cm × 23
cm のフ ォ ー ス プレ ー ト 2 枚 が 軸 によ
り 左右 に 連結 さ れ て い る 。 各 プレー
ト 下面 に は 前 後 2 個 の 足圧検出器 が
設 置き れて お り ， こ の 出 力 は 増幅後，
サン プ リ ン グ周波数 lOOHz で AD 変
換 さ れ コン ビュー ターに取 り 込 ま れ
る 。 被検者 に は開 眼状態 で， 左 右 足
起 立 台 の
移 動
図 l Equi Test全 景
表 1 刺 激 条 件
刺 激時間 （msec ) 移動 距離（cm )
小 刺 激
中 刺 激
大 刺 激
250 
300 
400 
H × Dl 
H × DZ 
H × D3 
H ： 被検者 の 身 長
Dl : 1 .27 /183, DZ : 3 .18/183, D3 : 5.72/183 
。 500 1000 
(msec) 
図 2 水平後方移動 刺激 時 の 足庄 中心軌跡
中 刺 激での 足 庄 中心軌跡、 起 立 台フ ォ ー ス プレー
ト の 後方移動 を 示す . A ： 刺 激 に 対 し て 被検者が前
傾 し 始め， 足圧 中心 が前方移動 し 始め た状態 . B : 
立 ち直 り 反 応 の開 始 点 . c ： 反 応開 始点よ り 1 60 ミ
リ セカン ド ( 16 ポ イ ン ト ） のサン プ リ ン グ点 か ら求 め
た近似直線． 。 ： 近似 曲 線 と 基線のな す 角 度. tan θ 
が 足 圧 中心位置の移動 速度 に 相 当 す る 。
各 々 の 足 関 節 内 頼 が圧検出器 の 中 間 に 位置 す るよ う
に直立 させ， フ ォ ー ス プレ ー ト を 後方移動きせ た 。
移動 刺 激の強き は 小 中 大の 3 種 類 （ 表 1 ） と し ， こ
の順 に 各 3 回 ず つ行っ た 。 移動 距離は， 被検者 の前
傾角 が一定にな るよ う 身長補正 さ れ た 。
2 ） 分析
後方移動 刺激 によっ て ， 被検者 は 前傾姿勢 とな る
た め， 身体 を 後方 に 引 き 起 こ す 反応が発現す る 。 こ
の 反応に お け る ー側 肢 の 足 庄 中心位置 の経 時 的変化
を 図 2 に 示 す 。 刺 激開 始後， 前傾姿勢 とな る の に 伴
い 足庄 中心 は 前 方へ わ ず か に移動 す る （ 図 2 矢 印 A ） 。
こ の後， 身体 を 後方 に 引 き 起 こ そ う と す る 反応 によ
り 足底部は床 面 を 前下 方 に お す た め， 足庄 中 心 は 急
速 に 前方 に移動 す る （ 図 2 矢 印 B ） 。 こ の 矢 印 B が示
す 急速な 前 方移動開 始点か ら ， 急速な 立 ち上が り 曲
線の近似直線 C を 計算 し ， こ の直線の傾 き か ら 足庄
中心 の前方への平均移動 速度が計算き れ る 。 本装置
で は ， こ の 足庄 中心速度か ら 身体の前傾停 止 およ び
後方への 引 き 戻 し の 際 の 身長， 体重補正 し た 角 運動
量 を 計算 し ， こ れ を ”strength” と 定義 し た 。 単位
は cm2 degrees/second とな る （ 以後 の 文 中 で は 単位
は省 略す る ） 。 strength は 左右 足， 各 々 に つ い て 計
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表 2 対 象症例 （ N = 60 ) 表 3 正常例 strength の平均値， 標準偏差
診断 名 症例数
メ ニエー ル病 1 8  
突 発性難聴 1 6  
聴神経腫虜 1 1  
遅発性 内 リ ン パ水腫 6 
前庭神 経炎 5 
ハ ン ト 症候群 2 
中 耳 炎術後 1 
内 耳梅毒 1 
総数 60 
算 さ れ る 。
strength = k1 × b × tan 8 
tan 8 ： 足庄 中 心位置 の 平均 前方移動速度， ki:
183 × 0 . 55 （ 身長183cm の場合の体重心の 高 さ ） ，
kz : 180／ π （ 体重心の動揺速度 を deg/sec で表
す た め の定数 ）
(a）小刺 激
年齢
20 39 
40 - 59 
60 - 70 
全例
(b） 中 刺 激
年齢
20 - 39 
30 - 59 
60 - 70 
全例
(c）大刺 激
年齢
20 - 39 
40 59 
60 70 
全例
例数 左 足 右 足 左 右平均
28 5 . 1 ( 1 . 8 ) 5 . 0 ( 1 . 9 )  5 . 1 ( 1 . 8 )  
1 6  5 . 6 ( 2 . 5 )  5 . 3 ( 2 . 1 )  5 . 4 ( 2 . 1 )  
1 5  5 . 7 ( 2 . 6 )  5 . 2 ( 1 . 4 )  5 . 5 ( 1 . 8 )  
59 5 . 4 ( 2 . 2 ) 5 . 2 ( 1 . 8 )  5 . 3 ( 1 . 9 )  
例数 左 足 右 足 左右平均
29 8 . 6( 2 . 6 ) 8 . 7 ( 2 . 8 )  8 . 7 ( 2 . 6 ) 
22 8 . 7 ( 2 . 9 )  8 . 4 ( 2 . 1 )  8 . 6 ( 2 . 7 )  
22 8 . 0 ( 2 . 5 )  8 . 2 ( 2 . 0 ) 8 . 1 ( 2 . 0 ) 
73 8 . 5 ( 2 . 7 )  8 . 5 ( 2 . 7 )  8 . 5 ( 2 . 5 )  
例数 左 足 右 足 左右平均
29 10 . 6 ( 3 . 2 ) 10 . 6 ( 3 . 3 ) 1 0 . 6 ( 3 . 2 )  
22 1 1 . 5 ( 3 . 3 ) 1 1 . 3 ( 2 . 7 )  1 1 . 4 ( 2 . 7 ) 
23 10 . 3 ( 3 . 1 )  1 0 . 1 ( 2 . 5 )  10 . 2 ( 2 . 5 )  
74 10 . 8 ( 3 . 2 )  10 . 7 ( 2 . 9 )  10 . 7 ( 2 . 8 )  
な お， 本装置 の精度 で足圧 中 心 の 急速 な 移
動 開始点が検 出 さ れ な い場合は， 足 圧 中 心位
） ： 標準偏差， 単位 ： cm2deg/sec
置変化の近似直線が計算で き な い た め， strength の
計算 は 不能 と な る 。
3 ） 他の神経耳科学的検査
本研究は 前庭障害例 を 検討の対 象 と す る た め 以下
の神経耳科学的諸検査 の結果 を 参考 と し た 。
自 発 眼振検査 ： 閉 眼下 ENG (electronystagmogra­
phy ） 記録の 自 発眼振数。
温度 眼振検査 8 ） ： 冷温交互刺 激時 の 眼振 反 応 の最大
1 8 r 1，刺激 （N=38) 1 8 ,.. i 中 刺激 （N= 57 ) 1 8 I 大刺激（N=60 )
1 6 ト 1 6  
1 4  1 4  P<O. 0 1  
1 2 ト 1 2  P<O. 01  1 2  
; 呂u 2切1 : �§ 串� 1 0 t;; 1 9. 9 
ns 8. 2 
b--1· ·  6 7. 2 6 6 ト4 ト 4 ト 4 
2 
。
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図 3 初 回検査施行例 （ N =60 ） の strength
初 回検査時 の 患側 ， 健側 の strength の検定結果 を 示す ． 図 中 の数字 は 平均値．
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緩徐相速度 を 指標 と し た 半規管麻療 （ canal paresis ; 
CP ） の程度 （ CP % ） 。
回転検査 9 ） ： 振子様 回転刺 激 に よ る VOR ゲ イ ン 。
重心動揺検査 2 ） ： 開 眼30移， 閉 眼30秒の 重心軌跡長
( mm ） ま た は 単位 時 間 の軌跡長 （ mm/sec ） 。
2 . 対 象
め ま い の既往お よ び四肢 ・ 体幹に 機能 異常 を 来す
よ う な 疾患 の既往の な い 正常 成 人74例 （ 年齢2 1 ～ 70
才， 平均44 . 7才 ） ， ー側 前庭 障害例60例 （ 年齢2 1 ～ 71
才， 平均48 . 7才 ） を 対 象 と し た （ 表 2 ） 。 60例 の 内 訳
は ， 激 し い め ま い 発作 （ 回転性 ま た は 浮動性 ） があ
り ， 温度眼振検査 の 半規管麻捧 （ CP % 異常 ） の あ る
50例 と ， 他に 半規管麻療 が明 ら か でな い 突 発性難聴
4 例， メ ニ エ ー ル病 6 例 であ る 。 後者 の 1 0例 に つ い
て は 聴 力 変動 な ど そ の他の所見か ら 患側 を 決定 し た 。
な お ， 結果 の統計的分析 に は Wilcoxon test を 用
い た 。
結 果
1 ） 正常例 の結 果
対 象74例 中 ， 小刺 激59例， 中 刺 激73例， 大刺 激74
例 で、 strength の計測が可能 で、 あ っ た。 表 3 に 示す よ
う に ， 各刺 激条件下 で年齢別 の 平均値 に は 有意差が
な く ， ま た 右 足 strength， 左 足 strength の 間 に 差異
は み ら れ な か っ た 。
2 ） 一側 前庭障害症例 の結果
一側 前庭障害症例60例 中 ， strength が測定 で き た
症例 は 小刺 激38例， 中 刺 激57例 ， 大刺 激60例 で あ っ
7こ 。
( i ） 患側 ・ 健側 の 比較 ： 対象症例60例 中 に は ， 経過
観察の た め に 複数 回 の検査 を 行 っ た 症例 が含 ま れ る
が， こ こ では 初 回検査結果 に つ い て の み 分析 し ， 図
3 に示 し た 。 各 刺 激 と も 患側 の strength は 健側 に 比
較 し て 低下 し て い た （ 小刺 激 NS， 中 刺 激 P < 0 . 01 ,
大刺 激 P < 0 . 01 ） 。
( ii ） 疾患の病期， 活動性 と strength の関連 ： め ま い
症状 の 強 い 急性期症例 と ， 発症後時聞 が経過 し て め
ま い症状が軽度 と な っ た 慢性期症例 に つ い て 患側 ，
健側 strength の比較 を 行 っ た 。 こ こ で急性期症例 と
は ， め ま い 感や ふ ら つ き が強 〈 ， 本検査時 点 で 自 発
1 8 " r 小刺激 （N=1 7 ) 1 8 I 大刺激（N=26)
1 6 ト 1 6  1 6  I P<O .  0 1  
1 4 ト 1 4 ト P<O. 01  1 4  
1 2  1 2  1 2  
イ11 . 2 
� 書。E図 I : r: 言�!3 9. 4 8 I I 9 P < O. 05 7. 4 
6 トい 6 6 4 ト 4 � 4 2 
。． 
患 健 患 健 磨、 健
｛則 ｛則 ｛則 ｛則 ｛則 ｛則
図 4 急性期 検査施行例 （ N = 26 ） の strength
急性期症例 の 条件 （ 文 中 ） に 合致 し た ー側 前庭障害例 26例 の健側 お よ び
患側 strength の検定結果 ． 図 中 数字 は 平均値 ．
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眼振 を 認め， 重心動揺検査 で正常範囲 を こ え て い る
症例26例 と し た 。 こ の 中 に は 初 回 検査 時 に 急性期 に
該 当 し た 症例 10例 じ 複数 回検査施行 中 に 急性期 に
該 当 し た 症例 1 6例 が含 ま れ る 。 慢性期症例 は ， め ま
い や ふ ら つ き が軽度 で、， 自 発眼振 を 認め ず， 重心動
揺検査正常 の症例 22例 と し た 。 図 4 に 示 し た よ う に ，
急性期症例 では 患 側 と 健側 の strength の差は 図 2 の
結果 よ り も さ ら に 著 明 と な る こ と が明 ら か と な っ た 。
な お， 中 ， 大刺 激 で は 健側 の strength が図 3 の正常
例 の値 よ り も 高値 を 示 し た 。 一方 ， 慢性期症例 では，
どの刺 激 で も 患側 ， 健側 strength の有意 な 差 は 認め
ら れ な か っ た （ 図 5 ） 。
( iii ）症例 の 経過観察 ： 以下 に strength を 用 い て 一側
前庭機能高度低下 発症後の 経過観察 し た 2 症例 に つ
い て 述べ る 。
（ 症例 1 ) 43才女性
診断 名 左 同側 型遅発生 内 リ ン パ水腫
保存 的治療 に 抵抗性 の た め 左迷路破壊術 を 施行 し
た 。 こ の術前 お よ び後 の経過 を 図 6 に 示 し た 。 術 前
の strength （ 中刺激 ） は左 （ 患側 ） 5 ， 右 （ 健側 ） 7 で あ
っ た 。 術後， 患側 耳 は 温度 眼振検査無反 応 と な っ た 。
2 週 間 日 に は 著 明 な 右 向 き 自 発 眼 振 ， 高 度 右 向 き
VOR-DP， 閉 眼時重 心軌跡長増大 と と も に strength
は 左 4 ， 右 8 と 左右差が増大 し た 。 そ の 後， 他の検
査所見の軽快 と と も に strength 左右差 も 減少 し 術後
1 1 週 日 に は 差 は 消失 し た 。 し か し 13週 目 以 後仕事 を
再開す る と strength 左右差 は 再 び増大 し ， そ の他 の
検査所見 も 悪化傾 向 と な っ た 。
（ 症例 2 ) 48才女性
診断 名 左聴神 経腫傷
摘 出 術施 行 前 後 の 経過 を 図 7 に 示 す 。 術 前 日 の
strength （ 中 刺 激 ） は 右 7 ， 左 5 で あ っ た 。 術後 2 カ
月 後の検査 では 左 3 と 正常下 限 （ 3 . 5 ） を 逸脱 し て 異
常 低 値 と な っ た 。 高 頻度 の 右 向 眼振， 右向 き VOR­
DP を 認 め ， 重 心 軌跡長 も 異常値 を 示 し ， 温度 眼振
検査では 高度 の左 CP ( CP % = 69% ） がみ ら れ た 。
7 カ 月 以 降 は 患側 ， 健側差が消失 し ， 重心動揺軌跡
長 も 正常化 し た 。 し か し ， 自 発眼振 は こ の 時点 で残
存 し て お り 1 1 カ 月 で消失 し た 。
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図 5 慢性期検査施行例 （ N = 22 ） の strength
慢性期症例 の 条件 （ 文 中 ） に 合致 し た 一側 前庭障害例22例 の健側 お よ び
患側 strength の検定結果． 図 中 数字 は 平均値．
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に 比 し 患側 で低下 し て い た と 考 え ら れ， そ の 結果患
側 strength が健側 の そ れに 比 し て 有意 に 低下 し た と
推測 さ れ る 。 第 2 に 頭部加速度受容器 と し て の 前庭
機能が患側 で低下 し た た め， 前庭脊髄反射 に よ る 下
腿 筋収縮 の 強 き に 差が生 じ た 可能性 も 考 え ら れ る 。
Allum ら 12） は ， 本研究 と 同様の 刺 激 を 用 い て 検討 し
た 結果， 後方移動 開始後早期 （ 20msec程度 ） に 頭部
加速度変化が生 じ て お り ， 前庭脊髄 反射 に よ る 立 ち
直 り 反 応 を 引 き 起 こ し つ る こ と を 指摘 し て い る 。
正常例 と 両側 前庭障害例 で、 strength を 比較
し た Horal王 7 ） の報告があ る 。 彼女 は ， 両側 前庭障害
例の方が正常例 よ り も strength が増加す る こ と を 示
こ れ は 小脳 を 含め た 体性 感覚系神経 回 路の 活動
本研究の 結果， ー側 前庭障害例 の 患側 strength は
健側 の そ れ に 比 し て 低下 し ， 特に 急性期症例 で こ の
傾 向 が 著 明 で あ っ た 。 こ の 患 側 strength 低 下 の 機
序 に つ い て は 以 下 の ょ っ に 考 え ら れ る 。 第 1 に ，
Molina-Negro ら IO ） は ヒ ト で， Lacour ら 1 1 ） は サル で
ー 側 前 庭神 経切 断後， 切 断側 の Hoffman 反 射 を 調
べ， H 波 の振幅低下， H 波 · M i皮比の低下 を 示 し た
こ と を 報告 し ， こ れ は， ー側 前庭機能低下 は 下腿三
頭筋 を 支 配す る 脊 髄運動 ニ ュ ー ロ ン の 活動性 を 低下
き せ た 結果 であ ろ う と のべ て い る 。 こ の事か ら ， 本
研究 に お け る 一側 前庭障害例 の抗重 力 筋 緊張は 健側
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図 6 症例 1 の経過
上段 ： 術側 と 健側 の 中 刺 激 strength. 下段 ： 30秒 間 の右 向 き 自
発 眼振数， VOR ゲ イ ン か ら 計算 し た VOR-DP % （ 正方 向 の増加
は 右 向 き DP が増大 し た こ と を 示 す ） ， 単位時 間 あ た り の 閉 眼時重
心軌跡長 （ 正常上限 1 9mm/
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一側 前庭 障害例 の 立 ち 直 り 反 応
て 指摘 さ れ て い る 。 し た が っ て ， 一側 前庭障害例 で
は ， 同 側 前庭脊髄路か ら の促進的影響 の低下 と 反対
側か ら の 抑制 の た め に 患側 strenght の低下が生ず る
が （ 図 8 a ） ， 両側 前庭障害例 で は ， 両側迷路か ら の
抑制的支 配の低下 に よ り 下腿三頭筋 な ど の抗重的 筋
緊張充進 を き た し strength が増大す る （ 図 8 b ） と 推
察 さ れ る 。
本研究に お い て ， 2 症例 の ー側 前庭機能低下発症
後 の 経過観察か ら 自 覚症状 と 他覚所見の 改善 と と も
に ， strength の健側 ・ 患側 差 の減少傾 向 が観察 さ れ
た 。 ま た ， 慢性期症例 では 患側， 健側 の 聞 に 有意 の
差 を 認め な か っ た 。 こ の 結果 は ， 移動刺 激時 の 立 ち
直 り 反応 に 関与す る 脊 髄運動神経 の 活動性が 回復 し
た こ と を 意味 し ， こ の 回復 は 前庭神 経核 を 含め た 中
充進に よ る も の であ ろ う と し て い る 。 本研究 で得 ら れ
たー側 前庭障害例 の 患側 strength の低下 は ， Horak
の 両側 前庭障害例 の結果 と 逆 で あ る 。 こ の 点 に つ い
て ， 以 下 の よ う に 考察 し た 。 Tokita ら 13） は， 両 側
迷路 を 破壊 し た 兎が頭部後屈 前肢伸展姿勢 を と る こ
と ， 両 側 前庭機能喪失患者が直立 時 に 前後へ の 反復
動揺 を 示す こ と を 報告 し ， 迷路 は 抗重 的 筋 緊張 を 抑
制 的 に 統御 し 自 己受容性 反射 と 均衡 を 保 っ て 起立 姿
勢 を 維持す る と し た 。 さ ら に ， 永 木14）， 加藤15fは 迷
路が 同 側伸 筋 に 促進的 に 働 く と 同 時 に 反対側伸 筋 に
抑制 的 に 働 き ， 迷路系全体 と し て は ， 伸 筋 に 対す る
抑制 支配が優位 で、あ る と 述べ て い る 。 こ の 反対側 伸
筋 に 対す る 抑制支配に つ い て は ， 網様体脊髄路が関
与 す る こ と が Manzoni et al 16） お よ び小 泉17) に よ っ
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図 7 症例 2 の経過
上段 ： 術側 と 健側 の 中 刺 激 strength＿ 下段 ： 30秒間 の
右 向 き 自 発 眼振数， VOR ゲイ ン か ら 計算 し た VOR-DP
% （ 正 方 向 の増加 は 右 向 き DP が増 大 し た こ と を 示す ） ，
単位時 間 あ た り の 開 眼時重心軌跡長 （ 正常上 限14mm ） お
よ び閉 眼時重心軌跡長 （ 正常上限19mm /sec )
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枢性代償 に よ る も の であ る と 考 え ら れ る 18） 。 Lacour
ら 19 ） は ， 一側 前庭破壊術後 の 中枢性代償 を 観察す る
た め に 動物 の落下実験 を 行 い ， 落下 中 の ヒ ラ メ 筋収
縮， H 反射， 腿 反射 の 経過 を 観察 し た 。 こ の実験 で
術後 2 日 目 に み ら れ た 術側 ヒ ラ メ 筋 の 反 応低下 と 非
術側 の 反応充進 は ， 3 週間 後 に 左右差が軽快 し て 術
前 の程度 に 回復 し て い る 。 こ れは 上位 中 枢か ら の 直
接お よ び y 運動神経 を 介す る α 運動神経 の 活動へ の
影響 に よ る も の であ る と 述べ て い る 。 こ の よ う な 中
枢性代債 の 発 現す る 機序 に 関 し て Maeda20 ） は ［14C]
deoxy glucose 法 に よ り 脳局所代謝率に つ い て 検討
し た 。 こ の 結果， 術後 4 週間 で小脳 虫部 後葉， 歯状
( a ）一側前庭障害例
（ ＋ ） くP／ （ ＋ ）  
LVST 
（ ＋ ）  
患側耳J叫
、3JST 〆I、
核， 脳 幹網様体， 恵、側 前庭神経核 に お け る 代謝率が
向上 し た こ と を 述べ て い る 。 歯 状核， 脳 幹網様体か
ら 前庭神経外側 核への 出 力 が促進的作用 を 及 ほす こ
と を 考慮す る と ， 外側 前庭脊髄路 を 介 し て 脊髄運動
細 胞 の興奮性 が増大 し た と 考 え ら れ る 。 こ の結 果，
患側 排腹筋 な ど の抗重 力 筋 の 緊 張が回復 し strength
の 患健側 差 も 改善 し た と 思 わ れ る 。
結 論
一側 前庭障害例60例 の水平後 方移動刺 激 に 対す る
立 ち 直 り 反応の強き （strength ） に つ い て， Equi Test® 
ド←患側耳
LVST 
� 患側耳
図 8 前庭障害 の脊髄運動細 胞 に 対す る 影響 に つ い て
( a ） 両側 前庭障害例 ， （ b ） ー側 前庭 障害例， RST ： 網様体脊髄路，
LVST ： 外側 前庭脊髄路， R ： 網様体， VN ： 前庭神 経核， α ： 脊髄運動
細 胞， （ ＋ ） ： 促進 的影響， （ 一） ： 抑制 的影響， × ： 機能低下 を 意味す る ．
2 重線 は ， 影響が よ り 強 い こ と を 示す ．
噌－Aqa 
一側 前庭障害例 の 立 ち 直 り 反 応
を 用 い て 検討 し た 。 そ の 結果， 以 下の事項が判 明 し
た 。
( 1 ） ー 側 前 庭 障 害 例 で は ， 健 側 に 比 し て 患 側 の
strength が低下 し て い る こ と が明 ら か と な っ た 。
(2) 疾患の急性期 では 健側 ， 患側 聞 の strength の差
が著 明 であ る の に 対 し て ， 慢性期 症例 では 有意 の 差
を 認め な か っ た 。
(3) 2 症例 の 経過観察 で， strength の左右差が変化
し た 。 こ れ は ， 一側 前庭障害例 の 平衡障害が 中 枢性
代償 に よ り 緩和 さ れ る こ と を 示 し ， 約過観察， 治 療
効 果 を 評価す る 上で， 有用 で あ っ た 。
稿 を 終 え る に あ た り ご指導 ご校 閲 を 賜 り ま
し た 恩師渡辺行雄教授 に 甚 大 な る 感謝 の 意 を
表 し ， ご助 言 を 賜 り ま し た 川 崎匡 第 一生理学
教室教授 に 心か ら 感謝 い た し ま す 。
な お ， 本論文の要 旨 は 第9 5 回 日 本耳鼻 咽喉
科学会総会 ( 1994 ） に お い て 発表 し た 。
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Summary 
When the support surface upon which a 
subject stands is translated backward, the 
postural response to stabilize the induced 
subject’s sway is triggered. In this study, we 
evaluated the effects of unilateral vestibular 
disorders on the magnitude of that response 
with Equi Test™. Subjects stood on dual force 
plates with their feet apart and were stimulated 
with backward translations. Two transducers, 
set in each of the plates, detect each foot’s 
pressure. When the response is triggered, the 
center of foot pressure (COF) abruptly moves 
forward. Velocity of the COF following the 
onset of response are calculated and are trans­
lated to the angular momentum of backward 
body sway. This is referred to as strength 
(cm2 degree/second). The strength was calculated 
for each foot. Sixty patients with unilateral 
vestibular disorders were examined. The average 
strength in the leg on the side of the affected 
ear was less than that on the healthy side. This 
tendency was remarkable in the patients at the 
acute stage of the disease (N =26). On the con­
trary, the significant difference could not be 
found between the both legs in the patients at 
the chronic stage of the disease (N ェ 22). From 
these results, we concluded that the magnitude 
of postural response has a tendency to reduce 
for the leg on the same side as an affected ear. 
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群馬大学 ・ 医学部 ・ 寄生虫学 中 村 正 聡
4 . ソ ロ モ ン と ス マ ト ラ に お け る マ ラ リ ア の疫学 と そ の対策
5 . ブ ラ ジ ル に お け る 消 化器 外科の 国 際協 力
6 . 世界の フ ィ ラ リ ア 症 と ， 日 本 に お け る 根絶
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国立予防衛生研究所 ・ 寄生動物 石 井 明
富 山 医科薬科大学 ・ 医学部 ・ 外科学 山 下 芳 朗
富 山 国際大学 佐 々 学
富 山 医薬大医誌 8 巻 1 号 1995年
雑 報
学 位 授 与
平成 6 年度大学院医学研究科博士課程
学 位 記
番 号
医 甲
第144号
医 甲
第 145号
医 甲
第 146号
氏 名 博 士 論 文 名
Loading sequence plays an important role in enhanced load­
sensitivity of left ventricular relaxation in conscious dogs 
with tachycardia-induced cardiomyopathy 
自 覚 お よ び他覚的指標か ら み た 葛根湯の ヒ ト の断眠後の眠気に
及ぼす影響に つ い て
外国性 プ ロ ス タ グラ ン ジ ン E2 に よ る 家見前眼部炎症性 反 応 の 発
現機序
, .[: さか み tう ろ う
医 甲 藤 坂 実千郎 Distribution of lymphatic vessls in human palatine tonsils 
第 147号 （ 富 山 県 ）
じニ
恥
u 真
山
か坂
富
川石
萩 野 宏 文
（ 大 阪 府 ）
半 白 長 詣
（ 大 阪 府 ）
主 し だ 会お ひろ
医 甲 吉 田 尚 弘 Relation between collateral channel filling and flow grade 
第148号 （ 富 山 県 ） in recipient coronary arteries in patients with stable effort 
みず の いtう ろ う
医 甲 水 野 一 郎
第 149号 （ 富 山 県 ）
釘お かふ ひで お
医 甲 大 上 英 夫
第150号 （ 富 山 県 ）
ISJ食 会 と し やす
医 甲 漬 名 俊 泰
第151号 （ 石 川 県 ）
医 甲
第 152号
医 甲
第 153号
議 鼠 こ 晃
（ 富 山 県 ）
リマ カ ルロス
（ ブ ラ ジ ル ）
angma 
蛇床子エ キ ス の マ ウ ス に お け る 薬理効果
一特に 雄性性機能 を 中心 と し て一
Effects of apple pectin on fecal bacterial enzymes m 
azoxymethane-induced rat colon carcinogenesis 
Immunohistochemical demonstration of p53 protein m 
colorectal adenomas and adenocarcinomas 
-Reliable application of the heat-induced antigen retrieval 
method to formalin-fixed, paraffin-embedded material-
虚血再濯流肺 に 対す る 一酸化窒素 （ NO ） 吸 入の実験的検討
Analysis of prognostic factors in patients with resected 
peripheral Ti adenocarcinoma of the lung 
Fhu qa 
第 二 内 科
精神神 経科
日艮 科
耳鼻 咽 喉科
第 二 内 科
泌 尿 器 科
第 二 外 科
第 二 外 科
第 一 外 科
第 一 病 理
日 晃
）拝
川茂
知
た田
没
日崎甲号
4 EJ 
医
第
医 甲
第 1 55号
半 力 夫
（ 中 国 ）
I . The three-dimensional microvascular arrangement 皮 膚 科
around rat dorsal hairs as revealed by scanning electron 
microscopy 
II . The changes of the microvascular architecture of the 
hair follicle during the hair cycle in the rat 
Experimental and epidemiological study for effects of 
nutritional and environmental factors on erythrocyte 
membrane Na-K ATPase activity 
保 健 医 学
医 甲 本 間 正 教 Multiphenotypic expression of cultured adherent cells 第 二 病 理
第 1 56号 （ 新 潟 県 ） derived from human palatine tonsils ; A morphological 
and immunohistochemical study 
平成 6 年度医 学博士 （論文博士）
医 乙 大 嶋 忠 幸 小児腎疾 患 に お け る 尿 蛋 白 構成成分の検討
第 169号 （ 富 山 県 ） 第 1 編 各種腎疾 患 に お け る 尿 蛋 白 構成成分の特徴
特 に ， lgA 腎症 と 尿 中 lgA に つ い て
第 2 編 体位性 蛋 白 尿 と 腎 炎 寛解例 と の 比較
医 乙 勝 山 新 弥
第 170号 （ 新 潟 県 ）
医 乙 上う え 野の 照てる 子】
第 171号 （青 森 県 ）
医 乙 風 間 泰 蔵
第 1 72号 （ 富 山 県 ）
医 乙 関 太 輔
第 173号 （ 神 奈 川 県 ）
医 乙 長 坂 和 彦
第 1 74号 （ 山 梨 県 ）
医 乙 平 林 多津司
第 175号 （ 東 京 都 ）
医 乙 黒く ろ 瀬せ き京ょう 子
第 1 76号 （ 富 山 県 ）
小 児 科
Effects of host immunity on hepatic metastasis : 
-The relationship between effects of mitomycin C (MMC) 
and OK432 on immunity and hepatic metastasis m an 
experimental model 
第 二 外 科
Neuronal responsiveness to various sensory stimuli, and 第 二 生 理
associative learning in the rat amygdala 
実 験 的 精 索 静脈癌 の精巣 Leydig 細 胞 の テ ス ト ス テ ロ ン 産生能 泌 尿 器 科
に 及 ぼす影響
乾癖 に 対す る 漢方 外用 療法の基礎的 ・ 臨床 的研究 皮 膚 科
Efficacy of Kakkon-to, a Kampo prescription, on herpes 和 漢診療科
simplex virus type 1 infection in mice 
Inhibitory effect of ferulic acid and isoferulic acid on murine 和 漢診療科
interleukin-8 production in response to influenza virus 
infections in vitro and in vivo 
小 児 I g A 腎症 及 び紫斑病性 腎 炎 に お け る 腎組織 内 浸潤 マ ク ロ
フ ァ ー ジ に 関す る 研究
第 1 編 各種臨床組織所見 と の 関係一 一 第 2 編 追生検例
に お け る 経時的変化一 一 第 3 編 半 月 体 と の 関係
小 児 科
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か じ よ し ひろ
医 乙 鍛 冶 兆 宏
第 177号 （ 富 山 県 ）
医 乙 西 森 弘
第 178号 （ 富 山 県 ）
医 乙 益 活 賛 覚
第 179号 （ 新 潟 県 ）
此仁
恥
日雅
山
本
富
川池乙号
ハUOO 
医第
プ ロ ス タ グ ラ ン ジ ン Ez お よ び虹 彩光凝 固 に よ る 眼 内 炎症 反 応 眼
に 対す る カ ル シ ウ ム 桔抗剤 の抑制効果 に 関 す る 研究
科
Analyses of proliferating cell nuclear antigen-positive 
cells in hepatocellular carcinoma : Comparisons with 
clinical findings 
第 三 内 科
て ん か ん 児の P333 一 て ん か ん 症候群別 検討一 小 児 科
lmmunosuppression by lymphokine activated murine killer 
cell line with B-lymphoblast-lytic activity in vitro 
第 一 内 科
第 181号 （ 富 山 県 ）
医 乙 石 原 俊 二 小 児 腎疾患 に お け る 糸球体肥大 に 関す る 検討 小 児 科
かや は 勺 ま さ
医 乙 萱 原 昌 子
第 182号 （ 香 川 県 ）
医 乙
第 183号
中 嶋 愛 子
（ 富 山 県 ）
医 乙
第 1 84号
寓 葉 泰 久
（ 岐 阜 県 ）
医 乙
第 185号
通 暴 挙
（ 富 山 県 ）
医 乙
第186号
福 田 修
（ 富 山 県 ）
医 乙
第 1 87号
茄 議 託 色
（ 静 岡 県 ）
小児気管支哨 息発症 前 及 び寛解 後 の気道過敏性 に 関す る 検討 小 児 科
I ア ト ピ ー性皮 膚 炎患 児 の 気 道過敏性 と 気管 支瑞 息発症 に 関
す る 検討
II 小児気管 支 哨 息寛解例 に お け る 有症期 及 び寛解後 の 気 道過
敏性 の経時的変動
MRI 矢状断像に よ る 胸部 食 道癌 の 外膜浸潤 の評価 放 射 線 科
硬性型 胃 癌 に 対す る CT 診断 の 有用 性 放 射 線 科
腎 結石 の 体 外衝撃波破砕効 果 の 予 測 に 関 す る 検討 泌 尿 器 科
Characteristics of laserdoppler flowmetry for measurement 
of regional cerebral blood flow 
脳神経外科
3β－D-monoglucuronyl-18β －glycyrrhetinic acid is a ma1or 
metabolite to be related to Licorice- induced pseudoaldo­
steronism 
第 一 内 科
かム たに かず お
医 乙 神 笹 和 男 Effect of propofol on contractile properties of isolated 麻 酔 科
第188号 （ 京 都 府 ） rabbit mesenteric arteries and veins 
つ ぱた し ん い%
医 乙 津 幡 真 一 Bronchial hyperresponsiveness to inhaled histamine in 小 児 科
第 189号 （ 富 山 県 ） children with congestive heart failure due to congenital 
heart disease 
医 乙 昔 rn 後 道 Effect of prostaglandin E1 on the production of lgM and 第 一 内 科
第 1 90号 （ 富 山 県 ） lgG class anti-dsDNA antibodies in NZB/W F1 mice 
巧，．qJ 
医 乙 小 主主 敏 あ明き A novel autoantibody to a polypeptide of 58 KDa probably 和 漢診療科
第 1 9 1 号 （ 埼 玉 県 ） associated with proliferating cell nuclear antigen 
医 乙 浅 井 正 勺嗣ぐ 一側 前庭障害症例 に お け る 水平移動刺 激 に 対す る 立 ち 直 り 反 応 耳鼻 咽 喉科
第 1 92号 （ 岐 阜 県 ） の 臨床的研究
医 乙 慶 かJ IわI 慎一郎 A functional and immunological assay of the protein S 第 二 外 科
第 193号 （ 富 山 県 ） system on an automated coagulation analyzer 
医 乙 高 祖 勉 小 児期 腎疾患 に お け る Vitronectin の 検討 児 科
第 194号 （ 富 山 県 ） ー 第 1 編 lg A 腎症 腎組織での補体成分 と の 関 与
一 第 2 編 尿 中 排世量の検討一
医 乙 本 田f三 幸 子 突然変異原性 ス ク リ ー ニ ン グ と し て の小核試験法の有用 性 に 関 保 健 医 学
第 196号 （ 富 山 県 ） す る 研究
I . マ ウ ス 骨髄 の 多染性赤 血球 を 用 い た 小核試験法の検討
II . マ ウ ス 末梢血 の正染性赤血球 及 び網状赤血球 を 用 い た 小核
試験法の 検討
III . 経胎盤法に よ る マ ウ ス 胎 児血 を 用 い た 小核 試験法の検討
医 乙 大釘お 津つ や山ま 賓 Cell volume analysis of gramicidin-treated eccrine clear 皮 膚 科
第 196号 （ 福 岡 県 ） cells to study regulation of Cl channels 
医 乙 坂 本 隆 Evaluation of ileocolon interposition as substitute stomach 第 二 外 科
第 197号 （ 岩 手 県 ）
医 乙 J
い�ま. 井 敏と し 啓ひろ 妊娠経過 と ロ イ コ ト リ エ ン B4 産 婦 人 科
第 1 98号 （ 富 山 県 ） 正常妊娠 と 妊娠 中毒症に お け る 量的変動一
医 乙 林 桑貴手 染 色体 異常 に 関す る 疫学的 及 び実験的研究 保 健 医 学
第199号 （ 富 山 県 ） I . 染色体 異常 を 疑 っ た 過去22年 間 1 , 01 3事例 の 陽性率及 び そ
の核 型 に 関す る 疫学的検討
II . タ ー ナー症候群17例 に お け る 性成 熟 と 核型 に 関 す る 事例検
討
III . 反復 流産夫婦の リ ン パ球 Sister chromatid exchange 発生
と 女性 ホ ル モ ン 及 び培養酸素 濃度 に 関 す る 実験的研究
島 田 t 、島 郎医 乙 一 Elevation of ratio of urinary N-acetylneuraminlactose to 法 医 学
第200号 （ 富 山 県 ） free sialic acid in some advanced cancer patients 
no qd 
富 山 医薬大医誌 8 巻 1 号 1995年
富 山 医 科薬科大学医 学会会則
第 1 条 本 会 を ， 富 山 医科薬科大学医学会 と い う 。
第 2 条 本 会 は ， 富 山 医科薬科大学 に お け る 医学
研究の振興に 寄与す る こ と を 目 的 と し ，
そ の使命達 成 に 必要 な 事業 を 行 う 。
1 . 学術集会の 開 催
2 . 学会誌の刊行
3 . そ の他本会の 目 的達成 に 必要 な 事
業
第 3 条 本会は 前 条 の 趣 旨 に 賛 成す る も の を も っ
て 組織す る 。
第 4 条 本 会 は ， 北陸医学会の会員 と な る も の と
す る 。
第 5 条 本会 の事務所 を ， 富 山 医科薬科大学に お
第 6 条
〈 。
本会 に 次の役 員 を お く 。
1 . 会 長 1 名
2 . 副 会 長 2 名
3 . 理 事 若干名
4 . 監 事 若干名
5 . 評 議 員 若干名
会長 は ， 会務 を 総理 し ， 会議の議長 と な
る 。
副 会長 は ， 会長 を 補 佐す る 。
理事 は ， 庶務 ・ 会計 ・ 集会 ・ 編 集 の 会務
を 分担す る 。
監事は， 経理 を 監査す る 。
- 39 -
評議員 は ， 会長の召 集 を 受け， 本会の 重
要事項 を 審議す る 。
第 7 条 役員 の任期 は 2 年 と し ， 再任 を 妨 げ な い 。
第 8 条 役員 は ， 次の方法に よ っ て選 出 す る 。
1 . 会長， 副会長， 理事及 び監事 は ，
評議員 の 中 か ら 互選す る 。
2 . 評議 員 は ， 会 員 中 の教授 な ら び に
教室員 代表 に 委嘱す る 。
3 . 役員 の 改選 は 3 月 に 行 う も の と す
る 。 た だ し ， 任期 中 に 欠 員 を 生 じ
た場合は， こ の 限 り てい な い 。
第 9 条 本会 の事業年度 は ， 年 度制 に よ る 。
第 10 条 本 会 の 経 費 は ， 会 員 の 会 費 ， 寄附金そ の
第 1 1 条
第 1 2 条
第 13 条
他の 収 入 を も っ て あ て る 。 会 費は 1 カ 年
3 , 000円 と し ， 事業年度 の 当 初 に 納 入す
る も の と す る 。
本 会 の事業 内 容 な ら び に 会計に つ い て は ，
毎年度 の評議員 会 に こ れ を 報告す る 。
本 会 会 則 の 改変 に は 評議員 の 審議 を 要 し ，
出席者 の過半数 の 賛成 を 必要 と す る 。
本 会 則 の 実施 に 必要 な 細 則 は ， 別 に 定め
る 。
付 則
こ の 会 則 は ， 昭和54年 4 月 1 日 よ り 施行す る 。
昭和63年 1 2 月 3 日 一部改変。
1995年富 山 医薬大医誌 8 巻 1 号
富 山 医科薬科大学医 学会役員
陸一， 井上
光史， 岡 田
定信， 加須屋
喬， 上村
匡， J I I 真 田 聖一，
正佳， 小泉富 美朝，
信 男 ， 佐 々 木 博，
公康， 瀬戸 光，
正信， 高 間 静子，
久夫， 武 田 龍司，
俊樹， 辻 陽雄，
頴 央， 南部 徳盛，
紘一， 早坂 征次，
基二， 藤巻 雅夫，
勇 ， 本 田 昂，
拓郎， 諸橋 正昭，
行雄
博，
敏夫，
実，
清，
評議員 （ 50音順 ）
伊藤 祐輔， 泉
大谷 修， 大星
武年， 鏡森
正雄， 片 山
博， 川 崎
正信， 倉知
小林 正， 楼 川
佐藤根敏彦， 白 木
高 久 晃， 高 田
高屋 憲一， 瀧沢
田j畢 賢 次， 龍村
寺沢 捷年， 中 西
陸朗， 平 賀
正治， 藤 岡
勲， 堀 越
篤， 三崎
平 成 3 . 1 1 ～  
平成 6 .
晃
（ 敬称 略 ）
高 久
北 4 ～ 正J I J 
平 成 6 .
平 成 5 . 4 ～ 
平成 5 . 4 ～  
平成 5
平成 5 . 4 ～ 
昭和54 . 4 ～  
平成 3 . 12 ～ 
昭和62 .
平成 6 .
平 成 6 .
小野
下郡ム山 中
・ 由 T
Ji 4 ～ 
信豊
正
定
） ｜ ｜  
オミニ方苛ミ
1じ
を克
役 員
会 長
副会長
事
務
計
庶会
E里
北 ） ｜ ｜
4 ～ 
3 ～ 
4 ～ 
佳
樹
匡
J台
主再
三口
j｛ 
秀
正
正
秀
円月r 仁
西知施崎
村
辺
寺倉
J I  I 
渡
日上
高
川 真 田
田
布
h、ヱ三
集
集
キ肩
羽 田4 ～ 聖
福 田
古 田
村 口
4 -
4 ～ 
昭干日62 .
平 成 5 .
昂
自j)｛変
田
藤
本
、二金三1星
事� JID. 
明 治， 渡辺渡辺
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8 ～ 日百平日62 .博
北陸医学会副会長
佐 々 木
富 山 医薬大医誌 8 巻 1 号 1995年
富 山 医科薬科大学医 学会誌投稿規定
1 投 稿 資 格 原 則 と し て 富 山 医科薬科大学医学
会会員 に 限 る 。
2 投稿の種類 総説， 原著， 症例報告， 短報， お
よ び当 地方 で開催 き れ， 編集委員 会が適 当 と
認め た 学会 な ど の記録お よ び抄録な ど ， 原稿
表紙に 明 記す る 。
3 執 筆 規 定 以下の規定 に 従 う 。
A 和 文 論 文
a ） 原稿の形式 表紙， 和文要 旨， 本文， 文献，
英文抄録， 表， 図 の順 と し ， コ ピ ー 2 部 と と
も に 提 出 す る 。
b ） 用 紙 と 長 さ 用 紙は A 4 ワ ー プ ロ の 原稿 と す
る 。 ダブルス ペー ス で 1 頁25行程度 と し ， 原
則 と し て 図表 5 枚 以 内 。
c ） 表紙の記載順序 投稿の種類， 和文題名， 著
者名， 所属名 ， 英文題名， ロ ーマ字 の 著者名
（ 例 Tadashi KAWASAKI ) ， 英文所属 名 ，
Key words （ 英文， 5 語以 内 ） ， 20字以 内 の
ラ ン ニ ン グ タ イ ト ル， 本文総枚数， 表， 図 の
各枚数， 別刷希望数 （ 50部単位， 朱書） と し ，
編集部への希望事項 は 別 紙 に 記入添付す る 。
d ） 和文要 旨 と 英文抄録 和文要 旨 は 400字以 内
と す る 。 英文抄録 は 英文校 閲者に よ る 校 閲 を
受け， 200語以 内 で ダブル ス ペー ス で タ イ プ
す る 。
e ） 本文の形式 原著の項 目 は は じ め に ， 材料お
よ び方法， 結果， 考察 の順 と す る か こ れ に 準
じ た 形式がの ぞ ま し い 。 各項 目 の 細 分は 次 の
よ う に す る 。 I , II ， … ー ・ ， A , B ， ・
1 '  2 ， … … ， a ,  b ， … … ， （ 1 ) , (2）， ・
図 表 の 説明 は 原則 と し て 英文 と す る 。 謝辞 ま
た は こ れに 準 じ る も の は 本文末尾 に 記載す る 。
f ） 書体 と 用 語 現代か な づか い の ひ ら がな， 当
用 漢 字 を 用 い， 十分に 推敵 し た 原稿 と す る 。
乱雑な 原稿は受け付け な い 。 句読点， 括弧は
正確に つ け 1 字分 と し て あ け る 。 本 文 中 の 英
文単語 は 原 則 と し て 語頭 は 文 中 で は 小文字，
文頭 で の み 大文字。 学 名 に は ア ン ダー ラ イ ン
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を 付す 。 術語は 日 本医学会用語委員 会制定の
用 語 を 用 い る 。
g ） 度量衡の単位 お よ び略号 単 位 は 国 際単位
( S.I ) を 用 い ， ピ リ オ ド を つ け な い 。 次 の 例
に 準ず る 。 ［長 さ ］ m ,  cm, mm, µm, nm, 
A 。 ［重 さ ］ kg, g, mg, µg。 ［面積］ m2, 
cm2, mm2。 ［体積］ m3, cm九 mm3。 ［容積］
l ,  ml, µl。 ［ モ ル数 ・ 濃度等］ mol , mmol ,  
µmol, nmol ,  pmol, M (mol/liter ) , Eq, 
N (normal ) ,  %。 ［ 時 間］ d （ 日 ） ， h （ 時 ） ，
min （ 分 ） ， s （ 秒 ） ， ms， 向。 ［温度］ ℃ 。
［圧力］ mmHg, mbar。 ［電気］ V (volt ) , 
A ( ampere ) ,  Hz ( cycles/sec ） 。 ［放射線］ Ci, 
cpm, r (rontgen ) ,  ［ そ の他］ g (gravity ) ,  
LDso, EDso (median doses ） 。 ［光学異性体］
d , I , dl。 ［投与法］ iv, ip, im, sc, po。
［統計］ SD, SEM。
h ） 文 献 引 用 順 に 本文 中 の 引 用 箇所右肩
に 片括弧 （ 例 … … Sasa ） で番号 を 付 L ， 次
の例 の 記載法 で末尾 に 番号順に ま と め る 。 著
者が 5 名 以上の場合 は 最初の 3 名 を 記 し ， あ
と は 「 ほ か」 （ 英文 では et al. ） と す る 。 と く
に 句読 点 に 注意す る 。
和文原著文献
1 ） 久世照五， 八 木欲一郎， 伊藤祐輔 ほ か ：
[1 14CJ ー 酢酸 · Na 投与後の呼気 14C02 排
出 と 14C 体 内分布． 麻酔 34 : 349-655, 
1985. 
和文単行本
2 ） 田 沢賢 次 ： ス ト ー マ の合併症 と そ の 対策
一皮膚傷害一． ス ト ー マ ケ ア 基礎 と 実際
（ ス ト ーマ リ ハ ビ リ テ ー シ ョ ン 講習会実
行委員 会 編 ） : 209 225 . 金 原 出版， 東
京， 1986.
英文原著文献
3 )  Kamimura K. ,  Takasu T. and Ahmed 
A. : A survey of mosquitoes in Karachi 
area, Pakistan. J. Pakistan Med. Ass. 
36 : 181-188, 1 986. 
英文単行本
4 ) Nakata T. and Katayama T. :  Changes 
m human adrenal catecholamines 
with age. In : Urology (Jardan A. ed.) 
404 406. International B’Urologie, 
Paris, 1986. 
引 用 雑誌の略称は 「 日 本 自 然科学雑誌、総覧」
お よ び “INDEX MEDICUS” に 準ず る 。
I ） 表， 図 大 き さ の 限度 は 刷 り 上が り 1 頁 以 内
に お さ ま る も の と し ， 本文 と は 別 に ま と め，
Table 1 か 表 1 , Fig. 1 か 図 1 と し て ， 本文
中 に 挿 入すべ き 場所 を 明 記す る 。 図 は 白 紙 ま
た は 薄青 色 方 眼紙 に 図 中 の文 字 を 含み 黒 で原
則 と し て そ の ま ま 凸 版 原 図 と な る よ う 清書す
る 。 図 表 お よ び そ の 説明 は 英文 ま た は 和 文 に
統一す る 。
B 欧 文 論 文
a ） 原稿の形式 表紙， 英文抄録， 本文， 文献，
和文要 旨， 表， 図 の順 と し ， コ ピ ー 2 部 と と
も に 提 出 す る 。
b ） 用 紙 と 長 さ A 4 版 タ イ フ。用 紙 に ワ ー プ ロ で、
打つ 。 ダ ブル ス ペー ス で 1 頁 25行程度 と し ，
原 則 と し て 図 表 5 枚 以 内 。
c ） 表紙の記載順序 欧文題 名 ， 欧文著 者 名 ， 欧
文所属 名 ， Key words 5 語 （ 英文 ） ， 40字 以
内 の 欧文 ラ ン ニ ン グ タ イ ト ル， 本 文総枚数，
和文題 目 ， 和文著者名 ， 和文要旨， 表， 図 の
各枚数， Jjlj 刷希望数 （ 50部単位， 朱書） と し ，
編集部への希望事項 は 別 紙 に 記 入添付す る 。
d ） 英文抄録 と 和 文要 旨 英文抄録 は ダブル ス ペ
ー ス で タ イ プ し 200語以 内 。 和 訳原稿 を つ け
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る 。 和文要 旨 は 400字以 内 と す る 。
e ） 本文の形式 度 量衡の単位お よ び略号， 図表
は 和 文原稿 e ) g ) i ） に そ れ ぞれ準拠す る 。
f ） 文 献 和 文 原稿 h ） の 欧 文 原著文献 と
欧文単行本 に 準拠す る 。
g ） 費 用 英文校閲者の 校 聞 を 受 け る こ と 。
不完全 な も の は 校 閲 料 （ 添削 料 ） を 請求す る
こ と カf あ る 。
4 原稿 の依頼， 採否， 掲載順序 編集委員 会が決
定す る 。 編集委 員 会 は 富 山 医科薬科大学 医学会
編集幹事 と 編集委員 で構成す る 。 論文 は 2 名 以
上の編集委員 ま た は 編集協 力 者 に よ り 査読 さ れ
る 。
掲載決定後， 最終原稿 と ， MS-DOS テ キ ス ト
文， ま た は マ ッ キ ン ト ッ シ ュ を 使 っ て 作成 し た
フ ロ ッ ピ テ、 イ ス ク を 提： 出 す る こ と 。
5 校 正 初校 を 著者 の 責 任 に お い て 行 う 。
原 則 と し て 原文 の 変更追加 は 認め な い 。
6 掲載料， 別刷費用 本文 ・ 図 表 を 含め刷 り 上 り
6 頁 ま では 1 頁 当 り 5 , 000 円 ， 7 頁 以上10頁 ま
では 1 頁 に つ き 9 , 000円， 1 1 頁 を 越 え る も の は
実 費 を 請求す る 。 特別 な 費 用 を 要す 図 表 は 実 費
を 申 し 受 け る 。 ア ー ト 紙， カ ラ ー 写 真 な ど の 印
刷 で， と く に 費 用 を 要す る 印刷 を 希望す る 場合
に は 著者が実費 を 負 担す る 。 別 刷 は 50部 ま で無
料， そ れ 以上の 別 刷 費 用 は 送 料 を 含め， 著 者 負
担 と す る 。
7 原稿の送 り 先 干930 - 0 1 富 山 市杉谷2630
富 山 医科薬科大学附属 図書館 内
Toyama Medical Journal 編 集委 員 会
1988年 1 月 5 日 制 定
1994年 3 月 22 日 改訂
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Fhd aAT 
編 集 後 記
年 明 け 間 も な く 関西大地震が起 こ り ， 世情
も 何か と 騒が し い春 を 向 か え て い る わ け であ
る が， 研究の進歩 は 国 内 外 を 問 わ ず め ざ、 ま 1 ,
い 。 本学の研究 も 若手 を 中 心 に ま す ま す盛ん
に な っ て い る こ と が昨今の学位審査や昨年だ
さ れた 医学部の教育 ・ 研究 白 書の 内容か ら 推
察 き れ る と こ ろ であ る 。 21世紀 を 目 前 に し て
世代交代 の 時期 に 入 っ た と の感の あ る 本学医
学部， そ し て 本会に と っ て 心強 く 思 わ れ る 。
し か し ， 相変わ ら ず 本会誌へ の 原著の投稿
が少 な し 本号発刊 に 当 た っ て は ， 特 に 苦労
し た 。 年 に 数号出 し た い の は 編集委員 全 員 の
気持 ち で も あ る 。 積み重ねが重要 で、あ る し ，
将 来 の 隆盛 を 夢見て， 発刊 を 続 け る こ と が責
務 と 考 え ， 心理学の桜井芳雄助教授に は 曲 げ．
て 投稿 を 依頼 し た 。 多 忙 に も 関 わ ら ず， 快 く
受け て 下 き り ， 何 と か体裁 を 整 え る こ と が 出
来 た 。 あ ら た め て会 員 の皆様の さ ら な る ご協
力 を お願 い す る 次 第 で あ る 。
本号に は ， 3 月 31 日 で定年退官 き れ た 生化
学 第 2 講座 の 藤 岡基二教授 と 小 児科学講座の
岡 田敏夫教授の最終講義， お よ び昨年10 月 赴
任 さ れ た 眼科学講座早坂征次教、授 と ， 同 じ く
昨年1 1 月 赴任 き れ た 外科学 第 1 講座三崎拓郎
教授の就任講演が掲載 さ れて お り ま す。 藤岡
基二先生 に は 教育 ・ 研究 に ， 岡 田敏夫先生に
は教育 ・ 研究 ・ 診療 と 長年 に わ た り 本学 の 発
展の た め， い ろ い ろ 尽 く さ れ本 当 に ご苦労 さ
ま で し た 。 早坂征次先生， 三崎拓郎先生に は
今後の御発展 を 祈 念致 し て お り ま す 。
ま た ， 解剖学 第 2 講座 の 川 真 田 聖一助教授
が母校に栄転 さ れ ま し た 。 長年， 本誌の編集
委員 と し て 大変熱心 に ご尽力 い た だ き 有難 う
ご ざい ま し た 。 （ 川 崎 匡 ）
編 集 委 員
川 崎 匡 （ 委員 長 ）
上 村 清 渡 辺 明 治
高 田 正 信川 真 田 聖
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